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Abb.  Abbildung 
ADIPOR Adiponectinrezeptor 
ALA  α-Linolensäure (α-linolenic acid) 
ARA  Arachidonsäure (arachidonic acid) 
ASCL1  Acyl-CoA-Synthetase 1 (acyl-CoA-synthetase 1, long chain) 
BHB  β-Hydroxybutyrat 
bzw.  beziehungsweise 
CLA  konjugierte Linolsäure (conjugated linoleic acid) 
CTRL  Kontrolle (control) 
DHA  Docosahexaensäure (docosahexaenoic acid) 
DGLA  Dihomogammalinolensäure (dihomo-γ-linolenic acid) 
DPA  Docosapentaensäure (docosapentenoic acid) 
ECM  Energie-korrigierte Milch (energy-corrected milk) 
EFA  essentielle Fettsäuren (essential fatty acids) 
EPA  Eicosapentaensäure (eicosapentaenoic acid) 
et al.  und Andere 
FRAP  ferric reducing antioxidant power 
GH  Wachstumshormon (growth hormone) 
GHR1A  Wachstumshormonrezeptor (growth hormone receptor 1A)  
GPX  Glutathionperoxidase 
HDL  Lipoproteine hoher Dichte (high-density lipoproteins) 
HMGCS1 3-Hydroxy-3-methylglutaryl-CoA-Synthase 1 
IDL  Lipoproteine mittlerer Dichte (intermediate-density lipoproteins) 
IGF-I  Insulin-ähnlicher Wachstumsfaktor-I (insulin-like growth factor 1) 
IGFBP  Bindungsproteine des Insulin-ähnlichen Wachstumsfaktor-I  
(insulin-like growth factor binding proteins) 
 
IV 
IL  Interleukin 
INSR  Insulinrezeptor 
LA  Linolsäure (linoleic acid) 
LDL  Lipoproteine niedriger Dichte (low-density lipoproteins) 
LPS  Lipopolysaccharid 
mRNA  messenger Ribonukleinsäure (messenger ribonucleic acid) 
NEFA  nicht veresterte Fettsäuren (non-esterified fatty acids) 
NADP  Nicotinamid-Adenin-Dinukleotid-Phosphat 
NADPH protonierte Form des Nicotinamid-Adenin-Dinukleotid-Phosphat 
NR3C1  nuclear receptor subfamily 3 group C member 1 
PPAR  Peroxisom-Proliferator-aktivierter Rezeptor  
PUFA  mehrfach ungesättigte Fettsäuren (polyunsaturated fatty acids) 
SFA  gesättigte Fettsäuren (saturated fatty acids) 
SREBF  sterol regulatory element-binding factor 
TMR  Totale Mischration 
TNF  Tumornekrosefaktor 
TSA  Trockensubstanzaufnahme 
u.a.  unter anderem 
v.a.  vor allem 
VLDL  Lipoproteine sehr niedriger Dichte (very low-density lipoproteins) 
z.B.   zum Beispiel 
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1 EINLEITUNG  
Die Milchleistung der Kühe in Deutschland hat sich seit den neunzehnhundertsiebziger Jahren 
fast verdoppelt und liegt heute bei durchschnittlich 8059 kg Rohmilch pro Kuh und Jahr 
(MILCHINDUSTRIEVERBAND 2018). Je nach Region und Rasse werden diese Mengen heut-
zutage aber auch weit überschritten. Um den Energiebedarf für derartig hohe Leistungen zu 
decken, waren Veränderungen in der Fütterung der Tiere nötig. In diesem Zusammenhang stehen 
die Tiere zunehmend weniger auf der Weide und fressen somit auch weniger frisches Gras. Sie 
befinden sich stattdessen meist dauerhaft in Laufstallhaltung und bekommen häufig ganzjährig 
Silage gefüttert. Zusätzlich wurde in der Silagefütterung zunehmend auf Mais-basierte Rationen 
gesetzt, um durch den hohen Stärkegehalt die Energiedichte der Grundfutterration zu steigern und 
damit eine höhere Milchleistung zu erzielen (KHAN et al. 2015).  
Mais enthält im Unterschied zu frischem Gras sehr wenig n-3-Fettsäuren, im Speziellen einen 
sehr geringen Gehalt an α-Linolensäure (α-linolenic acid; ALA). Damit kommt es zu einer 
Verschiebung des n-6/n-3-Verhältnisses zugunsten der n-6-Fettsäuren (CHILLIARD et al. 2001a, 
KHAN et al. 2015). Essentielle Fettsäuren (essential fatty acids; EFA) wie die ALA und die 
Linolsäure (linoleic acid; LA, n-6-Fettsäure) können von Säugetieren nicht selbst synthetisiert 
werden, sondern müssen über die Nahrung aufgenommen werden (PALMQUIST 2010, 
SPECTOR und KIM 2015). Im Organismus übernehmen sie wichtige Funktionen 
(SIMOPOULOS 2002, LANDS 2014). Sie sind bedeutende Elemente auf zellulärer Ebene, z.B. 
als Bestandteile von Zellmembranen in Form von Phospholipiden, deren Zusammensetzung 
Einfluss auf die Zellfunktionen nimmt (PALMQUIST 2010, MOALLEM 2018). Außerdem 
bilden sie die Vorstufen von vielen Metaboliten, wie z.B. von Eicosanoiden, die wiederum an 
Prozessen wie Pro- und Antiinflammation, Blutgerinnung, aber auch an reproduktiven Vorgängen 
beteiligt sind (MATTOS et al. 2000, WATHES et al. 2007, SORDILLO et al. 2009). Bei ihrer 
Umwandlung zu langkettigen Fettsäuren wirken EFA kompetitiv auf ein gemeinsames, aus 
Desaturasen und Elongasen bestehendes Enzymsystem (SORDILLO et al. 2009, PALMQUIST 
2010). Somit können Veränderungen im n-6/n-3-Verhältnis sowohl die Prostaglandinsynthese als 
auch die Synthese pro- und antinflammatorischer Mediatoren beeinflussen. Dies bleibt nicht ohne 
funktionelle Folgen für den Organismus des Wiederkäuers (SORDILLO et al. 2009, PEGOLO et 
al. 2016, REZAMAND et al. 2016, SORDILLO 2016), wie es ebenso aus Studien am Menschen 
bekannt ist (CALDER 2013, LANDS 2014, SIMOPOULOS und DINICOLANTONIO 2016).  
Des Weiteren stellen EFA die Ausgangsstoffe für die Synthese der konjugierten Linolsäure 
(conjugated linoleic acid; CLA) dar. Diese Synthese findet beim Wiederkäuer sowohl im Pansen 
(ruminal) als auch im Gewebe (endogen) statt (BAUMAN et al. 2000, BAUMAN et al. 2008). 
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CLA selbst zeigt ebenso diverse gesundheitsfördernde Effekte bei Säugern, wie z.B. protektive 
Wirkungen gegen Krebs oder kardiovaskluläre Erkrankungen beim Menschen (NAGAO und 
YANAGITA 2005, SHOKRYZADAN et al. 2017). Ihr werden neben der Beeinflussung des 
Stoffwechsels der Milchkuh, wie z.B. durch die Milchfettdepression (BAUMAN et al. 2000, 
BAUMAN et al. 2011, HÖTGER et al. 2013), auch antioxidative Eigenschaften zugesprochen 
(DÄNICKE et al. 2012, HANSCHKE et al. 2016, BASIRICÒ et al. 2017, DIPASQUALE et al. 
2018). Letzteres gilt ebenfalls für EFA (BASIRICÒ et al. 2017, DIPASQUALE et al. 2018). 
Wohingegen eine hohe Milchleistung mit oxidativem Stress in Verbindung gebracht wird 
(LÖHRKE et al. 2004). Dennoch sind die Ergebnisse der bisherigen Studien uneinheitlich und 
bedürfen weiterer Untersuchungen. 
EFA und CLA in Kombination kommen unter physiologischen Bedingungen im Organismus der 
Kuh in Weidehaltung in großen Mengen vor (KELLY et al. 1998, FERLAY et al. 2006, LAHLOU 
et al. 2014). Nichtsdestotrotz ist sehr wenig über synergistische oder gegenläufige Wirkungen der 
kombinierten Gabe von EFA und CLA auf die Entzündungsantwort und den antioxidativen Status 
bei Milchkühen bekannt. Mais-basierte Rationen und das daraus resultierende hohe n-6/n-3-
Verhältnis im Zusammenhang mit Hochleistung können zu einem reduzierten Status an EFA, im 
Speziellen an ALA, und CLA führen (WEBER et al. 2016). Dies wirkt sich wiederum negativ auf 
die Leistung, den Stoffwechsel, den antioxidativen und den Entzündungsstatus der Tiere aus. 
Daher war es das Ziel der vorliegenden Dissertation, die unmittelbaren, dosis-abhängigen Effekte 
der Supplementierung mit EFA und CLA auf den Fettsäurestatus, die Milchleistung 
und -synthese, den Energiestoffwechsel, aber auch auf ausgewählte hormonelle Systeme wie das 
der somatotropen Achse sowie auf antioxidative und immunologische Parameter bei Kühen, die 
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2 LITERATURÜBERSICHT 
2.1 Fettsäuren in der Milchkuhfütterung 
Während der letzten Jahrzehnte haben sich die Rationen für Hochleistungsmilchkühe stark ver-
ändert und den Kühen wird heutzutage in vielen Regionen und Produktionssystemen häufig we-
niger Weidegang bzw. eine geringere Aufnahme von frischem Gras ermöglicht. Um den hohen 
Energiebedarf für die Milchleistung zu decken, erhalten die Tiere im Gegenzug häufig Mais-
basierte Rationen (KHAN et al. 2015). Mit diesem Wandel der Futterrationen für Milchkühe hat 
sich auch die Zufuhr an EFA verändert. Maissilage liefert v.a. n-6-Fettsäuren, in Form von LA, 
und die Rationen beinhalten generell einen geringeren Fettgehalt, womit auch weniger Fettsäuren 
für die ruminale CLA-Synthese zur Verfügung stehen (CHILLIARD et al. 2001a, KHAN et al. 
2015). Der Hauptlieferant für n-3-Fettsäuren ist in der Regel frisches Gras oder Grassilage 
(FERLAY et al. 2006), wobei frisches Gras und Weidegras nennenswert höhere Mengen an ALA 
liefern als deren Konservierungsprodukte, Heu oder Silage (CHILLIARD et al. 2001a, 
SHINGFIELD et al. 2005, FERLAY et al. 2006, KHIAOSA-ARD et al. 2015). Durch die rumi-
nale Verdauung großer Mengen an mehrfach ungesättigten Fettsäuren (polyunsaturated fatty 
acids; PUFA), die aufgenommen werden, wenn die Tiere auf der Weide stehen, können folglich 
auch große Mengen an CLA im Pansen gebildet werden (KELLY et al. 1998, FERLAY et al. 
2006, LAHLOU et al. 2014). Somit hat die Auswahl der Grundfutterkomponente einen nennens-
werten Einfluss auf die Zufuhr an EFA, auf das n-6/n-3-Verhältnis und ebenso auf den CLA-
Status von Milchkühen (CHILLIARD et al. 2001a, SHINGFIELD et al. 2010, KHAN et al. 2015). 
Die mit der Umgestaltung der Rationen einhergehende veränderte EFA-Zufuhr kann nicht 
unerhebliche Auswirkungen auf die Milchleistung (SILVESTRE et al. 2011, GRECO et al. 2015), 
auf die Regulation des Stoffwechsels, wie z.B. auf die Expression verschiedener Gene in der 
Leber, die im Zusammenhang mit dem Fettsäurestoffwechsel stehen (PEGOLO et al. 2016), aber 
auch auf die Funktionen des Immunsystems der Wiederkäuer haben (SORDILLO et al. 2009, 
REZAMAND et al. 2016, SORDILLO 2016). Aus Studien am Menschen ist ebenfalls bekannt, 
dass die Nahrungsaufnahme mit einem veränderten n-6/n-3-Verhältnis zugunsten der n-6-
Fettsäuren nachteilige Effekte auf das Immunsystem, im Speziellen auf den Entzündungsstatus, 
haben kann und die Entstehung chronischer Erkrankungen fördern kann (CALDER 2013, 
LANDS 2014, SIMOPOULOS und DINICOLANTONIO 2016). 
2.1.1 Essentielle Fettsäuren 
Zu den EFA gehört zum einen die ALA (C18:3 cis-9,cis-12,cis-15), eine n-3-Fettsäure, welche 
dreifach ungesättigt ist, und zum anderen die LA (C18:2 cis-9,cis-12), eine n-6-Fettsäure, welche 
 
4 
 2   LITERATURÜBERSICHT  
zweifach ungesättigt vorliegt (Abb. 1). Essentiell bedeutet, dass Säugetiere, und somit auch 
Milchkühe, diese Fettsäuren nicht selbst synthetisieren können, sondern sie durch die Futterauf-
nahme zu sich nehmen müssen (BURR und BURR 1930, PALMQUIST 2010, SPECTOR und 
KIM 2015). Die Wichtigkeit der EFA für den Organismus ist unumstritten und wurde bereits 
vielfach in der Literatur diskutiert. Sie spielen eine entscheidende Rolle als Zellmembranbestand-
teile in Form von Phospholipiden und beeinflussen sowohl strukturelle als auch funktionelle 
Eigenschaften der Zellen (SIMOPOULOS 2002, PALMQUIST 2010, LANDS 2014, 
MOALLEM 2018). Zusätzlich stellen EFA die Vorstufen für die Synthese von CLA-Isomeren 
dar, welche durch ruminale Biohydrogenierung im Pansen von Wiederkäuern stattfindet und 
somit von der Zufuhr an EFA abhängt (BAUMAN et al. 2000, CHILLIARD et al. 2001a, 




Abb. 1: Strukturformeln der α-Linolensäure (a) und der Linolsäure (b). 
 
Die Metaboliten der EFA, die Eicosapentaensäure (eicosapentaenoic acid; EPA, C20:5 cis-5,cis-
8,cis-11,cis-14,cis-17), die Docosapentaensäure (docosapentaenoic acid; DPA, C22:5 cis-7,cis-
10,cis-13,cis-16,cis-19) und die Docosahexaensäure (docosahexaenoix acid; DHA, C22:6 cis-
4,cis-7,cis-10,cis-13,cis-16,cis-19), welche ausgehend von der ALA gebildet werden und eben-
falls n-3-Fettsäuren sind, sowie die Arachidonsäure (arachidonic acid; ARA, C20:4 cis-5,cis-
8,cis-11,cis-14), die aus der LA gebildet wird und einen Hauptmetabolit der n-6-Fettsäuren dar-
stellt, fungieren als Vorstufen der Prostaglandin-, Thromboxan- und Leukotriensynthese. Sie neh-
men somit sowohl Einfluss auf reproduktive Funktionen (THATCHER et al. 2006, PALMQUIST 
2010) als auch auf Entzündungsprozesse, z.B. in Form der Akut-Phase-Reaktion (MATTOS et 
al. 2000, WATHES et al. 2007, SORDILLO et al. 2009). Prostaglandine, die von der ALA ab-
stammen, werden eher als antientzündlich und jene, die von der LA abstammen, eher als 
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in ihren Funktionen und Eigenschaften (SORDILLO et al. 2009). N-6- und n-3-Fettsäuren kon-
kurrieren während ihrer Umwandlung zu langkettigen Fettsäuren um das gleiche, aus Elongasen 
und Desaturasen (Δ6- und Δ5-Desaturase) bestehende Enzymsystem (SORDILLO et al. 2009, 
PALMQUIST 2010). Die Δ6-Desaturase stellt hierbei das limitierende Enzym dar (LEE et al. 
2016) und weist eine höhere Affinität zur ALA als zur LA auf (RODRIGUEZ et al. 1998). In der 
Regel übersteigt die Aufnahme von n-6-Fettsäuren aus dem Futter die der n-3-Fettsäuren jedoch 
wesentlich, womit sich die Nutzung dieses Enzyms zugunsten der n-6-Fettsäuren verschiebt. 
Demnach spielt das n-6/n-3-Verhältnis eine wichtige Rolle für die Aufrechterhaltung 
physiologischer Prozesse, wie z.B. des Gleichgewichts zwischen Pro- und Antiinflammation 
(SIMOPOULOS 2002). 
Eine Veränderung dieses Verhältnisses kann sich auf die Laktationsleistung der Tiere, aber auch 
auf entzündliche Prozesse auswirken, was bereits sowohl bei Milchkühen am Tiermodell als auch 
an bovinen Zellkulturmodellen demonstriert werden konnte (SILVESTRE et al. 2011, 
CONTRERAS et al. 2012, GRECO et al. 2015, siehe auch Abschnitt 2.3). Nicht zuletzt setzen 
sich Veränderungen der EFA-Zufuhr auch auf die Verteilung der Fettsäuren im gesamten Körper 
des Tieres fort und somit auch auf das Fettsäuremuster und das n-6/n-3-Verhältnis in der Milch. 
In einer Vorläuferstudie zur aktuellen Studie konnte bereits veranschaulicht werden, dass eine 
Mais-basierte Ration zu einem erniedrigten Gehalt an ALA und CLA im Dünndarminhalt, dem 
Blutplasma und der Milch und generell zu einem reduzierten ALA- und CLA-Status der Tiere 
führte, was in einem deutlich erhöhten n-6/n-3-Verhältnis resultierte (WEBER et al. 2016). 
Demnach ist auch für den Verbraucher, der ein möglichst hochwertiges und gesundes Lebensmit-
tel konsumieren möchte, diese Entwicklung nicht bedeutungslos. Im Gegenteil, wie bereits viel-
fach untersucht, hat sich auch beim Menschen das n-6/n-3-Verhältnis durch einen Wandel in der 
Ernährung während der letzten Jahrzehnte zugunsten der n-6-Fettsäuren verschoben 
(SIMOPOULOS und DINICOLANTONIO 2016). Dies wird ebenfalls mit diversen Auswirkun-
gen auf die menschliche Gesundheit in Zusammenhang gebracht (SIMOPOULOS 2002). Sowohl 
einer gesteigerten Aufnahme an n-3-Fettsäuren als auch an CLA werden gesundheitsfördernde 
Effekte zugeschrieben, z.B. bei der Prävention von Obesitas und der nicht-alkoholischen 
Fettlebererkrankung, von Allergien, kardiovaskulären Erkrankungen und Krebs, aber auch bei der 
Behandlung von chronisch-entzündlichen und Autoimmunerkrankungen wie Morbus Crohn und 
Asthma (BELURY 2002, DUNSTAN et al. 2003, SIMOPOULOS 2008, WANG et al. 2009, 
BASSAGANYA-RIERA und HONTECILLAS 2010, MACREDMOND und DORSCHEID 
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2.1.2 Konjugierte Linolsäure 
Der Begriff konjugierte Linolsäure (conjugated linoleic acid; CLA) umfasst eine Vielzahl an 
Konstitutions- und Konformationsisomeren der LA, welche sich durch konjugierte Doppelbin-
dungen auszeichnen (BOOTH und KON 1935). Sie werden aus den EFA durch ruminale 
Biohydrogenierung im Pansen durch Pansenmikroben, v.a. bakterieller Natur (HARFOOT und 
HAZLEWOOD 1997), aber auch durch endogene Synthese im Gewebe von Wiederkäuern, wie 
z.B. der Milchdrüse und dem Fettgewebe, durch Umwandlung verschiedener trans-Fettsäuren, 
z.B. der trans-Vaccensäure (C18:1 trans-11) oder der trans-10 Octadecensäure (C18:1 trans-10), 
unter Katalyse durch die Δ9-Desaturase gebildet (GRIINARI et al. 1997, BAUMAN et al. 2000, 
MOSLEY et al. 2006, BAUMAN et al. 2008, JENKINS et al. 2008, SHINGFIELD et al. 2008). 
Demnach lässt sich CLA v.a. in Lebensmitteln von Wiederkäuern, wie Milch und Fleisch finden 
(CHIN et al. 1992, CHIN et al. 1993, MOLKENTIN 2000, GILLIS et al. 2004a, GILLIS et al. 
2004b, SILVA 2014).  
Die beiden bekanntesten Isomere, deren Effekte auch am häufigsten in vorangegangenen Studien 
untersucht wurden, sind die cis-9,trans-11 CLA und die trans-10,cis-12 CLA (Abb. 2) (BELURY 
2002, BELL und KENELLY 2003, BERNAL-SANTOS et al. 2003, VON SOOSTEN et al. 2011, 
HÖTGER et al. 2013). Das Hauptisomer, welches quantitativ auf natürliche Weise am häufigsten 
vorkommt, ist die cis-9,trans-11 CLA (BAUMAN et al. 2000, PALMQUIST et al. 2005). Es 
macht 75-90% der gesamten CLA im Fett der Wiederkäuer (BAUMAN et al. 2008) und 80-90% 
der CLA im Milchfett aus (CHIN et al. 1992, BAUMAN et al. 2000). 
Einigen CLA-Isomeren wurde in den letzten Jahren vermehrt Aufmerksamkeit gewidmet, da 
ihnen gesundheitsfördernde Effekte bei Säugetieren nachgesagt wurden (NAGAO und 
YANAGITA 2005, SHOKRYAZDAN et al. 2017). Es wurde beobachtet, dass CLA protektive 
Eigenschaften gegen verschiedene Krebsarten (u.a. Tumoren des Gesäuges, der Prostata, der Haut 
und des Colons), gegen kardiovaskuläre Erkrankungen wie Atherosklerose, Obesitas, Diabetes 
Typ II und Osteoporose aufzuweisen scheint und außerdem auf das Knochenwachstum, die 
Entzündungs- und die Immunantwort einwirken kann (BELURY 2002, BROWN und 
MCINTOSH 2003, BENJAMIN und SPENER 2009, BASSAGANYA-RIERA et al. 2012, 
SILVA 2014). Milchprodukte stellen für den Menschen die Hauptnahrungsquelle für CLA dar, 
wobei in diesen das cis-9,trans-11 CLA Isomer dominiert (BAUMGARD et al. 2000, BAUMAN 
et al. 2000, PALMQUIST et al. 2005, LUNA et al. 2005, BAUMAN et al. 2008). Für dieses 
Isomer konnten auch die meisten antikarzinogenen Effekte in Zellkultur und Tiermodellen 
beobachtet werden (IP et al. 1994, IP et al. 1999, BAUMAN et al. 2000, BELURY 2002, EVANS 
et al. 2010), wohingegen die Einflüsse auf den Fettstoffwechsel eher dem trans-10,cis-12 CLA 
Isomer zugeschrieben werden (BELURY 2002, BAUMAN et al. 2008, SILVA 2014). Unter 
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normalen Bedingungen, d.h. ohne das Zuführen synthetischer Supplemente, kommt das trans-
10,cis-12 CLA Isomer allerdings in der Milch der Wiederkäuer nur in sehr geringen Mengen vor 











Abb. 2: Strukturformeln der Linolsäure (a), der cis-9,trans-11 konjugierten Linolsäure (b) und 
 der trans-10,cis-12 konjugierten Linolsäure (c). 
 
2.2 Einflüsse essentieller Fettsäuren und konjugierter Linolsäure auf 
Fettsäurestatus, Leistung und Stoffwechsel 
In der Vergangenheit wurden bereits Studien an Wiederkäuern unternommen, in denen die Aus-
wirkungen einer Supplementierung mit EFA und CLA auf die Fettsäurezusammensetzung ver-
schiedener Gewebe und die Leistung der Tiere untersucht wurden. Es ist bekannt, dass die Ver-
abreichung von n-3-Fettsäuren und/oder CLA über die Ration das Fettsäuremuster der Gewebe 
(MIR et al. 2000, NUERNBERG et al. 2005, MACH et al. 2013, PEGOLO et al. 2016) und der 
Milch von Wiederkäuern beeinflusst (HAGEMEISTER et al. 1991, BENSON et al. 2001, 
BERNARD et al. 2009, KHAS-ERDENE et al. 2010, MOALLEM et al. 2012, MACH et al. 2013, 
LEDUC et al. 2017, MOALLEM 2018). In der Regel kommt es zu einem Anstieg der jeweils 
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Leinöl zu einem Anstieg von ALA in der Milch (HAGEMEISTER et al. 1991, KHAS-ERDENE 
et al. 2010, MOALLEM et al. 2012, MOALLEM 2018). Auch ein Anstieg des Milchfettgehaltes 
unter abomasaler oder duodenaler Leinöl-, reiner ALA- oder PUFA-Infusion wurde in der Ver-
gangenheit mehrfach berichtet (BENSON et al. 2001, KHAS-ERDENE et al. 2010, MOALLEM 
et al. 2012). Außerdem ist bekannt, dass PUFA, einschließlich der EFA, auch die Regulation 
verschiedener Gene und Transkriptionsfaktoren beeinflussen können, wie z.B. die Peroxisom-
Proliferator-aktivierten Rezeptoren (PPAR) und die sterol regulatory element-binding factors 
(SREBF), die ihrerseits die Fettsäureoxidation und -synthese, die Triacylglyceridsynthese, aber 
auch den Cholesterolstoffwechsel beeinflussen (PALMQUIST 2010, TAKEUCHI et al. 2010).  
Auch für CLA wurden metabolische Effekte bei Milchkühen festgestellt, wie z.B. Einflüsse auf 
die Energiebilanz (SHINGFIELD et al. 2004, SIPPEL et al. 2009, PETZOLD et al. 2013), auf das 
Milchfett, in Form der vielfach beschriebenen Milchfettdepression (GRIINARI et al. 1998, 
LOOR und HERBEIN 1998, CHOUINARD et al. 1999, BAUMAN et al. 2000, BAUMAN und 
GRIINARI 2003, BAUMAN et al. 2011) oder eine Glucose-sparende Wirkung bei Kühen in der 
Transitphase (HÖTGER et al. 2013, BENNINGHOFF et al. 2015). 
Besonders viele Arbeiten sind zum Thema der CLA-induzierten Milchfettdepression zu finden. 
Kuhmilch weist natürlicherweise einen Fettgehalt von 3,5-5% auf, wovon 98% aus Triglyceriden 
bestehen (JENSEN et al. 1991). Die Triglyceride werden in der Milchdrüse durch Veresterung 
von Fettsäuren und Glycerol gebildet, wobei das Milchfettsäuremuster die verschiedenen Stoff-
wechselwege und Quellen der genutzten Fettsäuren reflektiert. Kurz- und mittelkettige Fettsäuren 
(C4 - C14, und ein Teil der C16) werden de novo in der Milchdrüse aus Acetat und β-
Hydroxybutyrat (BHB) synthetisiert. Fettsäuren mit einer Kettenlänge von mehr als 16 C-Atomen 
und ein Teil der Fettsäuren mit 16 C-Atomen haben diätetischen Ursprung oder entstammen dem 
Depotfett und werden aus der Zirkulation in das Milchfett eingebaut (PALMQUIST und 
JENKINS 1980, BAUMAN et al. 2000, BAUMAN und GRIINARI 2003). Die 
Milchfettdepression tritt dosisabhängig und mit Verzögerung von 2-3 Wochen nach der Kalbung 
auf, wenn CLA in der Spätlaktation und über die Kalbung oder unmittelbar nach der Kalbung 
supplementiert wird (BAUMGARD et al. 2001, BERNAL-SANTOS et al. 2003, MOORE et al. 
2004, CASTAÑEDA-GUTIÉRREZ et al. 2005, ODENS et al. 2007, BAUMAN et al. 2008). 
Auch bei anderen Säugetierarten, u.a. bei Mäusen (LOOR et al. 2003), Schweinen (BONTEMPO 
et al. 2004), Schafen (LOCK et al. 2006, SINCLAIR et al. 2007), Ziegen (DE ANDRADE und 
SCHMIDELY 2006) und beim Menschen (MASTERS et al. 2002), konnte eine CLA-Wirkung 
auf den Milchfettgehalt beobachtet werden. Die Milchfettdepression wird primär durch das trans-
10,cis-12 CLA Isomer hervorgerufen (BAUMGARD et al. 2000, PETERSON et al. 2002, 
BAUMAN et al. 2008). Die trans-10,cis-12 CLA scheint direkt auf Genexpressionsebene die 
lipogenen Schlüsselenzyme der Milchfettsäuresynthese der Milchdrüse herunterzuregulieren, 
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wobei u.a. der Transkriptionsfaktor SREBF1 eine regulatorische Rolle übernimmt (BAUMGARD 
et al. 2002a, BAUMAN et al. 2008, GERVAIS et al. 2009, HARVATINE et al. 2009, 
SHINGFIELD et al. 2010, BAUMAN et al. 2011, HARVATINE und BAUMAN 2011). Aber 
auch der Einbau vorgeformter Fettsäuren aus der Zirkulation in das Milchfett, welche diätetischen 
Ursprungs sind und im Dünndarm resorbiert werden oder aus dem Fettgewebe mobilisiert wer-
den, wird hierbei reduziert (BAUMAN et al. 2008). Des Weiteren konnten auch Veränderungen 
im Milchfettsäuremuster durch den Einfluss der trans-10,cis-12 CLA auf die Aktivität der Δ9-
Desaturase im Milchdrüsengewebe festgestellt werden (BAUMAN et al. 2000). Die cis-9,trans-
11 CLA hingegen hat keinen Einfluss auf das Milchfett (BAUMGARD et al. 2000, BAUMAN et 
al. 2008). Obwohl man annehmen könnte, dass durch die reduzierte Energieabgabe in Form von 
Milchfett eine verbesserte Energiebilanz nach der Kalbung, aber auch generell, erzielt werden 
kann, sind die Ergebnisse vorangegangener Studien in diesem Punkt unbeständig und weisen in 
vielen Fällen keinen Effekt auf die Energiebilanz auf (BERNAL-SANTOS et al. 2003, MOORE 
et al. 2004, CASTAÑEDA-GUTIÉRREZ et al. 2005, MOALLEM et al. 2010, PAPPRITZ et al. 
2011). Eine Ursache hierfür könnte in einer reduzierten Trockensubstanzaufnahme (TSA) im 
Zusammenhang mit der CLA-Fütterung liegen. In einigen Studien konnte durch die Reduktion 
der TSA bei gleichzeitig unveränderter Milchleistung eine effizientere Milchproduktion erreicht 
werden (BAUMAN et al. 2011, PAPPRITZ et al. 2011, VON SOOSTEN et al. 2011). Dennoch 
sind auch einige wenige Studien zu finden, in denen es unter der Milchfettdepression durch die 
CLA-Supplementierung zu einem Anstieg der Milch- und/oder Milchproteinleistung in der 
Frühlaktation kam (BERNAL-SANTOS et al. 2003, KAY et al. 2006, ODENS et al. 2007, 
MOALLEM et al. 2010). Ebenso gibt es auch Studien, in denen eine verbesserte Energiebilanz 
festgestellt werden konnte (SHINGFIELD et al. 2004, PETZOLD et al. 2013).  
Des Weiteren zeigte CLA in einigen vorangegangenen Studien Einflüsse auf die somatotrope 
Achse (CASTAÑEDA-GUTIÉRREZ et al. 2007, CSILLIK et al. 2017), welche hauptsächlich die 
Interaktionen zwischen dem Wachstumshormon (growth hormone; GH), dem Insulin-ähnlichen 
Wachstumsfaktor-I (insulin-like growth factor 1; IGF-I) und deren spezifischen Rezeptoren und 
Bindungsproteinen beschreibt. Die somatotrope Achse nimmt eine Hauptrolle bei der Kontrolle 
und Regulation des Stoffwechsels und physiologischer Prozesse ein (RENAVILLE et al. 2002). 
Eine Supplementierung von CLA konnte mit einem erhöhten IGF-I-Plasma-Spiegel in 
Zusammenhang gebracht werden (CASTAÑEDA-GUTIÉRREZ et al. 2007, CSILLIK et al. 
2017). Allerdings wurden die meisten Studien an Kühen über die Transitphase durchgeführt. Bei 
Kühen in etablierter Laktation ist in dieser Hinsicht wenig bekannt. Es sind auch ältere Studien 
zu finden, in denen kein Einfluss der CLA-Supplementierung auf das Plasma-IGF-I festgestellt 
werden konnte (BAUMGARD et al. 2000, BAUMGARD et al. 2002b). 
 
10 
 2   LITERATURÜBERSICHT  
Generell bleiben Vergleiche zwischen den einzelnen Studien schwierig, da unterschiedliche Öle 
oder ölreiche Saaten, verschiedene Zeitspannen, Dosierungen und Verabreichungswege (orale 
Gaben oder die direkte abomasale oder duodenale Verabreichung) für die Supplementierung von 
EFA und CLA gewählt wurden. Auch die verschiedenen Versuchsdesigns, die Auswahl der 
Grundfutterkomponenten und die verschiedenen Zusammensetzungen der Gesamtfutterrationen 
sowie die unterschiedlichen Laktationsstadien der Kühe haben Einfluss auf die Vergleichbarkeit 
der Studien. Soweit bekannt, wurden allerdings die unmittelbaren, dosisabhängigen Effekte einer 
Supplementation mit EFA und CLA bei Kühen in etablierter Laktation, die eine Ration mit einem 
hohen n-6/n-3-Verhältnis gefüttert bekamen, bisher nicht untersucht. 
 
2.3 Einflüsse essentieller Fettsäuren und konjugierter Linolsäure auf 
Entzündungsgeschehen und oxidativen Stress 
Die Akute-Phase-Reaktion stellt einen der frühesten aktiven Abwehrmechanismen des Körpers 
dar, um auf einen pathophysiologischen Reiz, wie z.B. eine Infektion, eine Verletzung oder eine 
Entzündung, zu reagieren (JAWOR und TADEUSZ 2011). Aktivierte Zellen reagieren mit der 
Freisetzung von bestimmten Entzündungszytokinen wie Tumornekrosefaktor (TNF)-α, Interleu-
kin (IL)-1β und IL-6, welche ihrerseits die Synthese von Akut-Phase-Proteinen wie Haptoglobin 
in der Leber induzieren und zur Rekrutierung von Immunzellen zum Entzündungsherd führen 
(CALDER 2006, SIMOPOULOS 2008). Das Interesse an den n-3-Fettsäuren stieg enorm an, seit 
gezeigt werden konnte, dass sie in der Lage sind, Veränderungen in Entzündungskaskaden 
hervorzurufen. Wie schon in Abschnitt 2.1.1 erläutert, spielt das Verhältnis der n-6- zu den n-3-
Fettsäuren bei ihrer Umwandlung zu langkettigen Fettsäuren und Prostaglandinen eine wichtige 
Rolle. Eine Veränderung dieses Verhältnisses kann sich auf entzündliche Prozesse auswirken, 
was sowohl bei Milchkühen am Tiermodell als auch an bovinen Zellkulturmodellen demonstriert 
werden konnte (SILVESTRE et al. 2011, TREVISI et al. 2011, CONTRERAS et al. 2012, 
GRECO et al. 2015, SORDILLO et al. 2016). So konnte z.B. eine Reduktion der proliferativen 
Antwort von mononukleären Zellen und der Prostaglandin E2-Konzentration im Blutserum 
(LESSARD et al. 2003) oder eine Steigerung der Phagozytose-Kapazität und -Aktivität von 
Leukozyten (GANDRA et al. 2016) durch erhöhte Zufuhr von n-3-Fettsäuren nach Verfütterung 
von Leinsamen beobachtet werden. SILVESTRE et al. (2011) berichteten in ihrer Studie über den 
Zeitraum der Transitphase sowohl von einer verbesserten Funktion der Neutrophilen und der 
Akut-Phase-Reaktion (im Sinne der Proinflammation) nach Supplementation mit n-6-Fettsäuren 
in Form von Palm- oder Distelöl als auch von einer verringerten Zytokinproduktion durch Neutro-
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phile nach Supplementation mit n-3-Fettsäuren in Form von Fischöl. Dennoch treten auch Über-
schneidungen in den Funktionen und Eigenschaften der Metaboliten der n-6 und n-3-Fettsäuren 
auf und die Effekte sind somit nicht immer eindeutig der jeweiligen Seite zuzuordnen 
(SORDILLO et al. 2009). 
Für CLA konnten ebenfalls Effekte auf die Entzündungsantwort beobachtet werden (YU et al. 
2002, VILADOMIU et al. 2016). Es wurden positive Auswirkungen auf immunpathologische 
Erkrankungen wie Allergien oder Autoimmunerkrankungen, wie z.B. Morbus Crohn, festgestellt 
(WHIGHAM et al. 2002, TURPEINEN et al. 2008, BASSAGANYA-RIERA und 
HONTECILLAS 2010, BASSAGANYA-RIERA et al. 2012), wobei vermutet wird, dass die 
Aktivierung des Transkriptionsfaktors PPARγ bei der immunmodulierenden Wirkung eine Rolle 
spielt und CLA als natürliche PPARγ-Liganden fungieren (BASSAGANYA-RIERA und 
HONTECILLAS 2006, BOCCA et al. 2007). Auch Studien an bovinen Milchdrüsenepithelzellen, 
welche einem Lipopolysaccharid (LPS)-Challenge ausgesetzt wurden, wiesen auf eine reduzierte 
Genexpression von pro- und antiinflammatorischen Zytokinen unter EFA- und CLA-
Behandlungen hin (DIPASQUALE et al. 2018). Dabei wird ebenfalls vermutet, dass die 
Hochregulierung der Expression des Transkriptionsfaktors PPARγ ursächlich dafür verantwort-
lich sein soll (DIPASQUALE et al. 2018). Jedoch gibt es auch Studien, die berichten, dass CLA 
keine Effekte auf das bovine Immunsystem hat, im Speziellen auf die Entzündungszytokine 
(SAREMI et al. 2012, PETZOLD et al. 2015) oder auf die peripheren mononukleären Blutzellen 
(RENNER et al. 2013). 
Des Weiteren konnten Auswirkungen von CLA auf oxidativen Stress festgestellt werden, z.B. in 
bovinen Zelllinien des Milchdrüsengewebes (BASIRICÒ et al. 2015, BASIRICÒ et al. 2017, 
DIPASQUALE et al. 2018). Dabei wies v.a. die trans-10,cis-12 CLA protektive Wirkungen hin-
sichtlich oxidativer Schäden auf (BASIRICÒ et al. 2015, BASIRICÒ et al. 2017). Auch bei 
Kühen, die sich in der Transitphase befanden, konnten antioxidative Effekte nach CLA-
Supplementierung beobachtet werden (HANSCHKE et al. 2016).  
Allerdings gibt es insgesamt wenig Studien mit bovinem Gewebe (BASIRICÒ et al. 2017, 
DIPASQUALE et al. 2018) oder Milchkühen (DÄNICKE et al. 2012, HANSCHKE et al. 2016), 
und diese Studien liefern bisher uneinheitliche Ergebnisse, sowohl hinsichtlich der Immunantwort 
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2.4 Ziel, Hypothesen und Umsetzung der Studie 
Die Mais-basierte Ration mit dem hohen n-6/n-3-Verhältnis und der dadurch bedingte reduzierte 
Status an ALA und CLA in Kombination mit hoher Milchleistung bilden die Basis dieser Arbeit. 
Das Ziel der vorliegenden Studie war es, die unmittelbaren Effekte der Supplementierung von 
EFA, v.a. ALA, und CLA in steigender Dosierung auf den Fettsäurestatus, die Milchleistung und 
-synthese, den Energiestoffwechsel und auf ausgewählte hormonelle Systeme wie die 
somatotrope Achse, auf Entzündungsparameter und oxidativen Stress bei Kühen in etablierter 
Laktation zu untersuchen. Wir nahmen an, dass besonders der kombinierten Gabe von EFA und 
CLA in Form von synergistischer Zusammenwirkung das größte Potential beim Einfluss auf die 
oben genannten Systeme zukommen würde. 
Die Hypothesen der vorliegenden Dissertation lauten: 
1. Die Supplementierung mit EFA und CLA hat bei Milchkühen in etablierter Laktation 
einen unmittelbaren Einfluss auf den Fettsäurestatus in der Milch und im Blutplasma, auf 
die Milchleistung und -zusammensetzung sowie auf die Milchsynthese (Publikation 1). 
2. Die Supplementierung mit EFA und CLA beeinflusst bei Milchkühen in etablierter 
Laktation sowohl den Energiestoffwechsel als auch damit im Zusammenhang stehende, 
ausgewählte hormonelle Systeme, einschließlich der somatotropen Achse 
(Publikation 2). 
3. Die Supplementierung mit EFA und CLA hat bei Milchkühen in etablierter Laktation das 
Potential, immunologische und antioxidative Parameter zu beeinflussen (Publikation 1). 
Zur Überprüfung dieser Hypothesen wurden im Rahmen dieser Doktorarbeit 4 Kühe in der 3. 
Laktation in einem 4 × 4 Latin Square Design untersucht. Sie erhielten entweder EFA, hauptsäch-
lich ALA in Form von Leinöl und etwas LA in Form von Distelöl, CLA (bestehend aus der cis-
9,trans-11 und der trans-10,cis-12 CLA) in Form des Produktes Lutalin®, oder die Kombination 
aus EFA+CLA. Als Kontrolle (control; CTRL) diente Kokosöl, welches v.a. gesättigte Fettsäuren 
(saturated fatty acids; SFA) lieferte. Jede Supplementierungsperiode dauerte 6 Wochen, wobei 3 
aufsteigende Dosierungen für jeweils 2 Wochen verabreicht wurden und sich danach eine 3-
wöchige Washout-Periode ohne Supplementierung anschloss. Die Zusammenstellung der 
Supplemente wurde so ausgewählt, dass sie eine mit Weidekühen vergleichbare ALA-Zufuhr, ein 
niedriges n-6/n-3-Verhältnis und einen entsprechenden CLA-Gehalt lieferten (KELLY et al. 
1998, FERLAY et al. 2006, LAHLOU et al. 2014). Zur Umgehung der ruminalen Fettsäuren-
Biohydrogenierung wurden den Kühen Pansenfisteln angelegt und abomasale 
Infusionsschläuchen eingesetzt, die es ermöglichten, die Öle direkt in den Labmagen zu 
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supplementieren. Die Analysen erfolgten in Plasma-, Milch- und Pansensaftproben sowie in 
Leberbioptaten. Neben den Leistungsdaten wurden Stoffwechselparameter in der Milch und im 
Blutplasma sowie Parameter des Entzündungs- und des antioxidativen Stoffwechsels im Blut-
plasma und in der Leber ausgewertet.  
Aus der Arbeit gehen zwei Artikel hervor, die im Journal of Dairy Science publiziert worden sind. 
Das Journal of Dairy Science erlaubt die Verwendung der beiden Artikel in der vorliegenden 
Dissertationsschrift. 
In der ersten Publikation sind die Einflüsse der Supplementierung mit EFA und CLA auf den 
Fettsäurestatus in Blut und Milch, auf die Milchproduktion sowie die Effekte auf die Immunant-
wort und den antioxidativen Status zu finden und diskutiert, wobei sowohl Plasmametaboliten als 
auch die Expression verschiedener Gene im Lebergewebe einbezogen wurden. 
Die zweite Publikation beleuchtet und diskutiert die Auswirkungen der Supplementierung mit 
EFA und CLA auf ausgewählte metabolische und endokrine Wege, die im Zusammenhang mit 
dem Energiestoffwechsel stehen, einschließlich der somatotropen Achse, näher.  
Eine übergreifende Auswertung und Diskussion aller Ergebnisse im Hinblick auf die Hypothesen, 
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3 EIGENE PUBLIKATIONEN 
3.1 Publikation I: Einflüsse einer abomasalen Infusion an essentiellen 
Fettsäuren und konjugierter Linolsäure auf die Leistung und den 
Fettsäurestatus sowie den anitioxidativen und den Entzündungsstatus 
bei Milchkühen 
HAUBOLD S, KRÖGER-KOCH C, STARKE A, TUCHSCHERER A, TRÖSCHER A, 
KIENBERGER H, RYCHLIK M, BERNABUCCI U, TREVISI E and HAMMON HM. Effects 
of abomasal infusion of essential fatty acids and conjugated linoleic acid on performance and fatty 
acid, antioxidative, and inflammatory status in dairy cows. J Dairy Sci. 2020;103:972-991. 
DOI:10.3168/jds.2019-17135. 
Angaben zum Eigenanteil: 
Die Versuchsdurchführung einschließlich der Gabe der Fettsupplemente, der Probennahmen und 
-vorbereitung, der tiergesundheitlichen Betreuung und Überwachung, wurde von mir ausgeführt. 
Im Anschluss wurden eigenverantwortlich die statistischen Auswertungen aller Daten 
vorgenommen, die Publikation verfasst und die dazugehörigen Tabellen und Grafiken erstellt. 
Frau Dr. Claudia Kröger-Koch vom Institut für Ernährungsphysiologie „Oskar Kellner“ des 
Leibniz-Instituts für Nutztierbiologie war an der Versuchsplanung, -betreuung und -auswertung 
beteiligt. 
Herr Prof. Dr. Alexander Starke aus der Klinik für Klauentiere der Universität Leipzig war an der 
operativen Implantation der Pansenfisteln beteiligt und war außerdem fachlicher Begleiter der 
Studie. 
Herr Dr. Armin Tuchscherer vom Institut für Genetik und Biometrie des Leibniz-Instituts für 
Nutztierbiologie hat bei der Erstellung des statistischen Modells und dessen Auswertung unter-
stützt. 
Herr Dr. Arnulf Tröscher der BASF SE in Lampertheim war an der Versuchsplanung beteiligt 
und ebenfalls fachlicher Begleiter der Studie. 
Frau Hermine Kienberger vom Bayerischen Zentrum für Biomolekulare Massenspektrometrie 
in Freising und Herr Prof. Dr. Michael Rychlik von der Technischen Universität München 
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nahmen die Analysen der Fettsäuremuster in den Milch- und Plasmaproben vor und haben bei 
der Interpretation der Daten unterstützt. 
Herr Prof. Dr. Umberto Bernabucci vom Dipartimento di Scienze Agrarie e Forestali der 
Università degli Studi della Tuscia in Viterbo in Italien hat die Plasmaproben zum antioxidativen 
Stoffwechsel analysiert und Unterstützung bei der Interpretation der Daten gegeben.  
Herr Prof. Dr. Erminio Trevisi vom Department of Animal Sciences, Food and Nutrition der 
Università Cattolica del Sacro Cuore in Piacenza in Italien hat die Plasmaproben hinsichtlich der 
Parameter des Immunsystems untersucht und Unterstützung bei der Interpretation der Daten ge-
geben. 
Herr PD Dr. Harald Michael Hammon vom Institut für Ernährungsphysiologie „Oskar Kellner“ 
des Leibniz-Instituts für Nutztierbiologie war der Versuchsleiter und hat an der Planung und fach-
lichen Begleitung der Studie mitgewirkt. Außerdem war er an der Auswertung der Ergebnisse 
und der Anfertigung der Publikation beteiligt. 
Die Erstellung der Diskussion und die Revision der Veröffentlichung erfolgten in 
Zusammenarbeit mit allen Co-Autoren. 
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3.2 Publikation II: Effekte einer aus essentiellen Fettsäuren und 
konjugierter Linolsäure kombinierten abomasalen Infusion auf 
metabolische und endokrine Wege, einschließlich der somatotropen 
Achse, bei Milchkühen 
HAUBOLD S, KRÖGER-KOCH C, TUCHSCHERER A, KANITZ E, WEITZEL JM, 
HOEFLICH A, STARKE A, TRÖSCHER A, SAUERWEIN H and HAMMON HM. Effects of 
a combined essential fatty acid and conjugated linoleic acid abomasal infusion in dairy cows on 
metabolic and endocrine traits, including the somatotropic axis. J Dairy Sci. 2020; 103:12069-
12082. DOI:10.3168/jds.2020-18569. 
Angaben zum Eigenanteil: 
Die Versuchsdurchführung einschließlich der Gabe der Fettsupplemente, der Probennahmen und 
-vorbereitung, der tiergesundheitlichen Betreuung und Überwachung, wurde von mir ausgeführt. 
Im Anschluss wurden eigenverantwortlich die statistischen Auswertungen aller Daten 
vorgenommen, die Publikation verfasst und die dazugehörigen Tabellen und Grafiken erstellt. 
Frau Dr. Claudia Kröger-Koch vom Institut für Ernährungsphysiologie „Oskar Kellner“ des 
Leibniz-Instituts für Nutztierbiologie war an der Versuchsplanung, -betreuung und -auswertung 
beteiligt. 
Herr Dr. Armin Tuchscherer vom Institut für Genetik und Biometrie des Leibniz-Instituts für 
Nutztierbiologie hat bei der Erstellung des statistischen Modells und dessen Auswertung unter-
stützt. 
Frau Dr. Ellen Kanitz vom Institut für Verhaltensphysiologie des Leibniz-Instituts für 
Nutztierbiologie führte die Messung des Plasma-Cortisols durch. 
Herr Dr. Joachim Weitzel vom Institut für Fortpflanzungsbiologie des Leibniz-Instituts für 
Nutztierbiologie unterstützte die Analyse des Insulins und Glukagons in den Plasmaproben. 
Herr Dr. Andreas Höflich vom Institut für Genombiologie des Leibniz-Instituts für 
Nutztierbiologie nahm die Messungen der Bindungsproteine der somatotropen Achse in den 
Plasmaproben vor. 
Herr Prof. Dr. Alexander Starke aus der Klinik für Klauentiere der Universität Leipzig war an der 
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Herr Dr. Arnulf Tröscher der BASF SE in Lampertheim war an der Versuchsplanung beteiligt 
und ebenfalls fachlicher Begleiter der Studie. 
Frau Prof. Dr. Dr. Helga Sauerwein von Institut für Tierwissenschaften, Physiologie und Hygiene 
der Universität Bonn nahm die Adiponectin- und Leptin-Analyse der Plasmaproben vor. 
Herr PD Dr. Harald Michael Hammon vom Institut für Ernährungsphysiologie „Oskar Kellner“ 
des Leibniz-Instituts für Nutztierbiologie war der Versuchsleiter und hat an der Planung und fach-
lichen Begleitung der Studie mitgewirkt. Außerdem war er an der Auswertung der Ergebnisse 
und der Anfertigung der Publikation beteiligt. 
Die Erstellung der Diskussion und die Revision der Veröffentlichung erfolgten in 
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4 DISKUSSION 
4.1 Abomasale Infusion und experimentelles Design 
Zur Umgehung der ruminalen Biohydrogenierung wurden die Fettsupplemente in der 
vorliegenden Studie direkt in den Labmagen infundiert. Eine derartige Verabreichungsform 
wurde in der Vergangenheit schon vielfach genutzt (SPIRES et al. 1975, DRACKLEY et al. 1992, 
BENSON et al. 2001, BELL und KENNELLY 2003, BRICKNER et al. 2009), allerdings noch 
nie über einen Zeitraum von insgesamt 36 Wochen, was auch besondere Anforderungen an das 
verwendete Material (im vorliegenden Fall Teflon) und die Kontrolle der Lage des Schlauches 
im Labmagen stellte. Die Funktionalität dieser abomasalen Verabreichung konnte durch die 
Anreicherung der den Kühen in den jeweiligen Gruppen infundierten Fettsäuren im Plasma und 
in der Milch bestätigt werden. Weiterhin wurden die Milch- und Plasmakonzentrationen der Fett-
säuren, deren Ursprung ausschließlich im Pansen liegt (iso- und anteiso-Formen entstehen 
vorrangig im Pansen durch bakterielle Fettsäuresynthese (VLAEMINCK et al. 2006)), nicht 
durch die Supplementation beeinflusst. Dies unterstreicht, dass es bei der Supplementierung nicht 
zur Interferenz mit der ruminalen Biohydrogenierung kam und bestätigt nochmals die Funktiona-
lität der abomasalen Infusionstechnik. 
Als experimentelles Design wurde das 4 × 4 Latin Square genutzt, um zum einen aussagekräftige 
Ergebnisse mit einer geringen Tierzahl von einem invasiven Versuch mit operativer Anlage von 
Pansenfisteln zu erhalten und zum anderen, um die interindividuellen Unterschiede möglichst 
gering zu halten. Es wurden 3 aufsteigende Dosierungen für die Supplementierung genutzt, wobei 
die Dosis jeweils nach 2 Wochen verdoppelt wurde. Dies geschah mit der Absicht, die unmittel-
baren Dosis-Wirkung-Beziehungen zu untersuchen und um für eine Folgestudie geeignete 
Dosierungen zu verifizieren, die sich trotz direkter abomasaler Infusion der Fettsäuren nicht 
depressiv auf die TSA auswirken. Die Washout-Periode wurde auf einen Zeitraum von jeweils 3 
Wochen festgelegt. Für alle Parameter wurde eine statistische Kontrolle durchgeführt, ob das 
Washout von ausreichender Dauer war, um Interferenzen mit der vorangegangenen Behandlung 
zu vermeiden. Dies konnte für fast alle gemessenen Parameter bestätigt werden. Eine Ausnahme 
waren die langkettigen Fettsäuren (u.a. EPA und DPA sowohl in der Milch als auch im Plasma), 
die aber selbst nicht Bestandteil der supplementierten Öle waren. Dies hatte zur Folge, dass die 
Tiere in der nächsten Supplementierungsperiode nicht vom gleichen Ausgangsniveau starteten. 
Für alle anderen Werte war die Washout-Phase erfolgreich und ausreichend lang, was die 
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4.2 Fettsäurestatus in Blutplasma und Milch 
Die in dieser Studie gefütterte Totale Mischration (TMR) wurde so zusammengestellt, dass sie 
einen niedrigen Fettgehalt, v.a. aber einen niedrigen Gehalt an n-3-Fettsäuren beinhaltete. Dies 
gelang durch den Einsatz von Maissilage und Stroh als Grundfutterkomponenten, denn 
Maissilage enthält hohe Konzentrationen an LA, jedoch niedrige Konzentrationen an ALA. Dem-
nach hatte auch die gefütterte TMR einen niedrigen ALA-Gehalt, der dazu führte, dass, im Ver-
gleich zu einer Gras- und Mais-basierten Ration (Verhältnis von Gras- zu Maissilage von 1:1,5 in 
der TMR), besonders niedrige ALA-Konzentrationen und ein hohes n-6/n-3-Verhältnis in der 
Milch der Tiere erzielt wurden (WEBER et al. 2016). Das Absinken der n-3-Milchfettsäuren 
durch das Verfüttern von Mais-basierten Rationen ist mehrfach aus der Literatur bekannt 
(DEWHURST et al. 2006, KLIEM et al. 2008). 
Die Infusionen von Leinöl in der EFA- und der EFA+CLA-Gruppe führten zu einem 
dosisabhängigen Anstieg von ALA und weiteren n-3-Fettsäuren im Blutplasma und in der Milch 
der Tiere. Somit decken sich die Ergebnisse mit den Resultaten vorangegangener Studien (KHAS-
ERDENE et al. 2010, MOALLEM et al. 2012). In der Vergangenheit konnte ebenso mehrfach 
eine hohe ALA-Transferrate gezeigt werden, wenn Leinöl infundiert wurde (HAGEMEISTER et 
al. 1991, MOALLEM 2018). Die Zugabe geringer Mengen an Distelöl in den beiden EFA-
Gruppen geschah mit der Absicht, eine kleine Menge LA hinzuzugeben, um die Größenordnung 
des n-6/n-3-Verhältnisses zu erreichen, die normalerweise in der Milch von Weidekühen vorliegt 
(KELLY et al. 1998, DEWHURST et al. 2006, KHIAOSA-ARD et al. 2015). Folglich war der 
Anstieg an LA im Plasma und in der Milch in der EFA- und der EFA+CLA-Gruppe auch weniger 
deutlich zusehen als der ALA-Anstieg. Das n-6/n-3-Verhältnis in der Milch der EFA- und 
EFA+CLA-Kühe sank von 6,9 und 7,1 ±0,6 während des Washouts auf 0,9 und 1,0 ± 0,6 nach 
der Gabe von Dosis 3. Die Kühe der EFA-Gruppe lieferten größere ALA- und LA-Tagesmengen 
in der Milch im Vergleich zu den EFA+CLA-Kühen, was sich als Konsequenz der CLA-
induzierten Milchfettabsenkung ergab, die auftrat, wenn Leinöl und Distelöl zusammen mit CLA 
infundiert wurden. Die niedrigste Tagesmenge an LA konnten wir bei den CLA-supplementierten 
Kühen verzeichnen. Gründe hierfür sind möglicherweise nicht nur in der CLA-induzierten Milch-
fettdepression, sondern eventuell auch in der numerisch niedrigeren TSA in dieser Gruppe im 
Vergleich zur CTRL zu finden. Andererseits stieg die LA im Blutplasma in der CTRL-Gruppe 
besonders unter Dosis 3 an und dieser Anstieg trat gemeinsam mit einem numerischen Anstieg 
der Gesamtfettsäuren im Plasma in dieser Gruppe auf. Der Gehalt an LA im Kokosöl ist jedoch 
naturgemäß sehr gering (0,89% in der vorliegenden Studie), dennoch kam es zu diesem sehr 
deutlichen Anstieg dieser Fettsäure im Plasma in der CTRL-Gruppe. Möglicherweise führte die 
Infusion von Kokosöl zu einer Freisetzung der LA in das Plasma aus einer anderen Quelle. 
Denkbar wäre eine Verschiebung des Fettsäuremusters in den Zellmembranen. Die Zufuhr von 
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Laurin- und Myristinsäure, welche die Hauptkomponenten des Kokosöls darstellen, führte in 
einer Studie am Menschen von NAGASHREE et al. (2017) nicht direkt zu einem Abfall von LA 
im Fettsäuremuster der Membranen und damit zu einem Anstieg von LA im Blutplasma, dennoch 
kam es zu einem Anstieg der Metaboliten der LA im Blutplasma, wie z.B. der 
Dihomogammalinolensäure (dihomo-γ-linolenic acid; DGLA). Auch im Rahmen der aktuellen 
Studie wurde von REVSKIJ et al. (2019) das Fettsäuremuster von Membranen, in diesem Fall 
von Erythrozytenmembranen, untersucht, allerdings konnte dabei kein Absinken des LA-
Gehaltes in den Membranen der CTRL festgestellt werden. Dennoch wäre es möglich, dass es zu 
einem Shift in den Membranen anderer Zelltypen gekommen sein könnte, da die 
Plasmamembranen verschiedener Zelltypen nicht gleich auf Veränderungen der Fettsäurezufuhr 
reagieren und somit auch nicht direkt vergleichbar sind, wie dies in Muskelzellmembranen von 
DI MARINO et al. (2010) gezeigt wurde. Eine weitere Erklärung könnte eine Verschiebung des 
Fettsäuremusters im Fettgewebe durch das Kokosöl sein, wie bei CASUTT et al. (2000) beschrie-
ben. In jener Studie wurde eine massive Veränderung des Fettsäuremusters des subkutanen Fetts 
und des Nierenfetts bei Mastbullen nach Kokosöl-Supplementation festgestellt. Während Laurin- 
und v.a. Myristinsäure in großem Umfang in die Fettzellen eingelagert wurden, kam es zu einem 
signifikanten Abfall des LA-Gehaltes in beiden Fettgeweben. Möglicherweise könnte diese Um-
verteilung der Fettsäuren im Fettgewebe auch in der vorliegenden Studie eine Rolle gespielt 
haben, da sich die Kühe in der etablierten Laktation und damit, ähnlich wie die Mastbullen, in 
einer anabolen Stoffwechsellage befanden. Interessanterweise führten die erhöhten LA-
Konzentrationen im Blutplasma bei den CTRL-Tieren nicht zu einer erhöhten Abgabe von LA in 
die Milch. Im Gegensatz dazu war in der EFA-Gruppe die LA-Tagesmenge in der Milch mit der 
Dosis 3 am höchsten, im Blutplasma jedoch nicht. Am wahrscheinlichsten erscheint, dass in der 
CTRL weniger LA zur Milchdrüse transportiert wurde als in der EFA-Gruppe, was im Abschnitt 
4.5 in Hinsicht auf den Fettsäure-Transport in den Lipoproteinen noch eingehender diskutiert 
wird. 
In der EFA- und der EFA+CLA-Gruppe kam es zu einem Anstieg der EPA- und DPA-
Konzentrationen im Blutplasma und im Milchfett, was dafürspricht, dass in diesen Gruppen die 
ALA-Elongation und -Desaturierung in dosisabhängiger Weise stimuliert wurden. Die EPA- und 
DPA-Tagesmengen in der Milch stiegen mit steigender Dosis in der EFA-Gruppe an, nicht jedoch 
in der EFA+CLA-Gruppe, bedingt durch die Reduzierung der Gesamtmilchfettmenge durch die 
CLA-Komponente in dieser Gruppe. Die Umwandlungsrate von ALA in EPA und DPA ist 
besonders hoch, wenn ALA nicht im Pansen abgebaut wird (HAGEMEISTER et al. 1991), aller-
dings konnte eine gesteigerte EPA-Synthese auch bei Kühen beobachtet werden, denen Leinsa-
men gefüttert wurde (HE et al. 2011). Die z.T. erhöhten Konzentrationen an EPA und DPA im 
Plasma und in der Milch der Tiere in der CTRL- und in der CLA-Gruppe zu Beginn der 
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Supplementierungsphase deuten eventuell darauf hin, dass die Washout-Phase in der vorliegen-
den Studie zu kurz gewesen sein könnte, um die EPA- und DPA-Konzentrationen zurück auf das 
basale Konzentrationslevel zu bringen. Die Reihenfolge der Supplementierungen war CTRL, 
EFA, CLA und zuletzt EFA+CLA für alle Tiere und es könnte somit zu Interferenzen bezüglich 
dieser langkettigen Fettsäuren gekommen sein. Die LA-Zufuhr in der EFA-Gruppe war niedrig 
und obwohl es im Plasma zu einem Anstieg an LA kam, konnte kein dosisabhängiger Anstieg der 
ARA-Konzentration im Blutplasma festgestellt werden. Dagegen wurden in der Studie von HE 
et al. (2011) erhöhte ARA-Plasmakonzentrationen bei mit Leinsamen gefütterten Kühen 
gemessen. Interessanterweise kam es zu einem ARA-Anstieg bei den CTRL-Kühen, der mit der 
oben beschriebenen Erhöhung der LA im Blutplasma einherging. 
Beide CLA-Isomere stiegen dosisabhängig in der Milch und im Blutplasma der CLA- und der 
EFA+CLA-Tiere an und die CLA-Supplementierung führte zu der bereits oben erwähnten Milch-
fettdepression, die in der Vergangenheit schon vielfach in der Literatur beschrieben wurde 
(GRIINARI et al. 1998, LOOR und HERBEIN 1998, CHOUINARD et al. 1999, BAUMAN et 
al. 2008, HARVARTINE und BAUMAN 2011). Der Rückgang der Fettsäuren mit einer Ketten-
länge von weniger als 16 C-Atomen im Milchfett der CLA- und der EFA+CLA-Kühe deutet auf 
eine Hemmung der Milchfettsäuresynthese bei CLA-supplementierten Kühen hin (BAUMAN et 
al. 2008, BAUMAN et al. 2011, HARVARTINE und BAUMAN 2011). Die Hemmung der 
Milchfettsäuresynthese durch CLA könnte ebenfalls die Unterschiede in den Milchfettsäuremus-
tern der beiden EFA-Gruppen erklären. So waren z.B. die ALA, die LA und die PUFA in der 
EFA+CLA-Gruppe prozentual höher als in der EFA-Gruppe, wohingegen die meisten der Milch-
fettsäuren mit einer Kettenlänger von weniger als 16 C-Atomen einen prozentual höheren Anteil 
in der EFA-Gruppe im Vergleich zur EFA+CLA-Gruppe aufwiesen. 
Die ALA-Konzentration im Blutplasma lag in der EFA+CLA-Gruppe höher als in der EFA-
Gruppe, obwohl die infundierten Mengen an Leinöl und Distelöl in beiden Gruppen gleich hoch 
waren, was möglicherweise auf eine erhöhte ALA-Retention im Blut durch die CLA-bedingte 
Milchfettreduzierung hinweist. Es stand somit v.a. den Tieren, die die Kombination von EFA und 
CLA erhielten, eine hohe ALA-Menge für die weiteren wichtigen Funktionen der ALA im Orga-
nismus zur Verfügung, wohingegen bei ausschließlicher EFA-Gabe ein großer Teil der ALA an 
die Milch abgegeben wurde. Der kombinierte Einsatz beider Behandlungen könnte deshalb zu 
einer Verbesserung der Tiergesundheit beitragen, was die kombinierte Gabe von ALA und CLA 
sinnvoll erscheinen lässt. 
Der Teil der 1. Hypothese, dass eine Supplementierung mit EFA und CLA bei Milchkühen in 
etablierter Laktation einen unmittelbaren Einfluss auf den Fettsäurestatus in der Milch und im 
Blutplasma hat, hat sich somit bestätigt.  
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4.3 Milchproduktion 
In der vorliegenden Studie konnte kein unmittelbarer Effekt durch die Fettsupplementierung auf 
die TSA oder die Energieaufnahme festgestellt werden. Auch die höchste Dosierung der EFA-
Supplementierung reduzierte die TSA nicht, wohingegen in vorangegangenen Untersuchungen 
sowohl das Verfüttern von Leinsamen als auch abomasale Gaben von Leinöl zu einer 
verminderten TSA führten (LEDUC et al. 2017, MOALLEM 2018). Eine Reduktion der TSA 
durch PUFA wurde in der vorliegenden Studie wahrscheinlich nicht beobachtet, da relativ 
niedrige Mengen an Leinöl verabreicht wurden. Die alleinige CLA-Supplementierung 
beeinflusste die TSA in der vorliegenden Studie ebenfalls nicht, obwohl dies in mehreren 
vorangegangenen Studien beschrieben wurde (MOALLEM et al. 2010, VON SOOSTEN et al. 
2011, HÖTGER et al. 2013). Die kombinierte Verabreichung von EFA und CLA deutete noch 
am ehesten eine Reduktion der TSA an, was einen synergistischen Effekt von EFA und CLA auf 
die Futteraufnahme vermuten lässt. Allerdings konnte weder ein Dosiseffekt noch ein 
signifikanter Unterschied im Gruppenvergleich nachgewiesen werden. 
Dagegen konnte eine Tendenz für die höchste Energiebilanz bei den mit CLA supplementierten 
Kühen beobachtet werden, was sich am ehesten mit der reduzierten Abgabe an Milchfett und der 
dadurch reduzierten Energie-korrigierten Milch (ECM) erklären lässt. Dieses Ergebnis deckt sich 
mit den Beobachtungen von SHINGFIELD et al. (2004). Der Behandlungseffekt auf die 
Milchleistung war in beiden CLA-Gruppen von geringerer Wichtung, obwohl die Kombination 
aus EFA und CLA in der niedrigsten Dosis die Milchleistung zu stimulieren schien, so wie es 
auch von Kühen in Weidehaltung mit hoher PUFA-Aufnahme und CLA-Supplementierung be-
kannt ist (MACKLE et al. 2003). Wie bereits häufig in der Literatur beschrieben, stellt sich der 
CLA-Effekt auf die Energiebilanz als unbeständig dar und die Reduzierung des Milchfetts und 
der ECM wird häufig von einer reduzierten TSA oder einer gesteigerten Milchleistung, welche 
vom Laktationsstadium abhängt, überlagert (MOALLEM et al. 2010, VON SOOSTEN et al. 
2011, HÖTGER et al. 2013). Demnach sind Vergleiche häufig auch wegen der unterschiedlichen 
Laktationsstadien schwer zu ziehen. Während die genannten Studien über die Transitphase 
hinweg durchgeführt wurden, mit CLA-Fütterung vor oder kurz nach der Kalbung oder spät in 
der Transitphase, waren die Versuchskühe in der vorliegenden Studie bereits in der etablierten 
Laktation und wurden bis in die Spätlaktation untersucht. Die Hypothese des Einflusses einer 
Supplementierung mit EFA und CLA auf die Milchleistung bei Kühen in etablierter Laktation 
kann folglich nicht gehalten werden, da die Wirkung nur von geringem Ausmaß war. 
 
Die EFA-Supplementierung führte mit steigender Dosis zu einem geringen Anstieg des Milch-
fettgehaltes, hatte jedoch keinen Einfluss auf die ECM oder die Energiebilanz, wie ebenso von 
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KHAS-ERDENE et al. (2010) berichtet. Ein derartiger Anstieg des Milchfettgehaltes nach 
abomasaler oder duodenaler Leinöl-, reiner ALA- oder PUFA-Infusion (hauptsächlich Ölsäure 
und LA) wurde schon mehrfach bei Milchkühen beschrieben (BENSON et al. 2001, KHAS-
ERDENE et al. 2010, MOALLEM et al. 2012). Dagegen sank der Milchfettgehalt in den meisten 
Studien, in denen Leinsaat als extrudierter Leinsamen gefüttert wurde, ab (MOALLEM 2018). 
Die Wirkungen von Leinöl-Zugaben auf die Milchproduktion und die Energiebilanz waren in 
vorangegangen Studien ebenfalls uneinheitlich und scheinen sowohl von der Dosis, von der Art 
der Verabreichung, aber auch von der Verarbeitungsmethode des Leinsamens abhängig zu sein 
(MOALLEM 2018). Das Körpergewicht und der Body Condition Score der Tiere wurde nicht 
durch die Fettsäuregaben beeinflusst. Die höhere Rückenfettdicke nach Gabe von EFA ist 
schwierig zu interpretieren, da die Rückenfettdicke in dieser Gruppe bereits vor Beginn der Be-
handlung erhöht war und kein dosisabhängiger Zusammenhang beobachtet werden konnte. 
Der Rückgang des Milchfetts bei den mit CLA-supplementierten Kühen (mit oder ohne 
zusätzliche EFA-Gabe) wurde durch das trans-10,cis-12 CLA Isomer ausgelöst (BAUMGARD 
et al. 2000, BAUMAN und GRIINARI 2003) und wurde v.a. durch eine reduzierte de-novo-Fett-
säuresynthese in der Milchdrüse verursacht, was durch einen dosisabhängigen Rückgang der Fett-
säuren mit einer Kettenlänge unterhalb von 16 C-Atomen angezeigt wird (BAUMGARD et al. 
2002a, MACKLE et al. 2003, HARVARTINE und BAUMAN 2011). Der hemmende Effekt der 
CLA auf die Fettsäuresynthese in der Milchdrüse wird weiterhin durch eine erhöhte Citratkon-
zentration in der Milch der Kühe aus der CLA-Gruppe bestätigt. Neben dem Pentose-Phosphat-
Zyklus spielt der Isocitrat-Weg eine wichtige Rolle für die Bereitstellung von NADPH als Redox-
Äquivalente für die de-novo-Fettsäuresynthese (BAUMAN et al. 1973) und steht bei 
Wiederkäuern somit indirekt im Zusammenhang mit der Fettsäuresynthese in der Milchdrüse. 
Hierbei wird Citrat zu Isocitrat und das Isocitrat dann durch die NADP-Isocitrat-Dehydrogenase 
zu α-Ketoglutarat umgewandelt, wobei das gebildete NADPH die nötigen Protonen für die de-
novo-Fettsäuresynthese liefert. Somit deutet eine erhöhte Citratkonzentration auf eine reduzierte 
de-novo-Milchfettsäuresynthese hin (FAULKNER und PEAKER 1982, GARNSWORTHY et al. 
2006, MELLENBERGER et al. 2009). Soweit bekannt, stellt die vorliegende Studie die erste 
Arbeit dar, die bestätigt, dass das Absinken des Milchfetts durch CLA-Gabe zu einer erhöhten 
Citratkonzentration in der Milch führt. 
Interessanterweise kam es zu einem Abfall der Milchprotein- und Milchharnstoffkonzentrationen 
in den beiden CLA-Gruppen. In den meisten vorangegangenen Untersuchungen hatte CLA keinen 
oder sogar einen stimulierenden Einfluss auf das Milchprotein (GIESY et al. 2002, BELL und 
KENNELLY 2003, DE VETH et al. 2005, CASTAÑEDA-GUTIÉRREZ et al. 2007, BAUMAN 
et al. 2008, BAUMAN et al. 2011). Dennoch berichteten MOALLEM et al. (2010) und VON 
SOOSTEN et al. (2012) von reduzierten Milchprotein- und Milchharnstoffkonzentrationen im 
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Zusammenhang mit CLA-Gaben, allerdings erfolgte die Supplementation in der Frühlaktation. In 
den beiden CLA-Gruppen kam es zu einem numerischen Rückgang der TSA, welcher jedoch 
nicht ausreichend erscheint, um den reduzierten Harnstoffgehalt in der Milch zu erklären. 
Zusätzlich zu den geringeren Harnstoffkonzentrationen in der Milch der beiden CLA-Gruppen 
konnten wir auch im Blutplasma dieser Tiere geringere Harnstoffspiegel feststellen, was darauf 
hindeutet, dass CLA den Eiweißstoffwechsel nicht ausschließlich auf der Ebene der Milchdrüse 
beeinflussen könnte. Auch SHINGFIELD et al. (2004) diskutierten in einer früheren Studie eine 
verbesserte Energiebilanz im Gewebe, begleitet von einer gesteigerten Stickstoffretention durch 
CLA, was in einem reduzierten Proteinkatabolismus begründet sein könnte. Passend dazu stellen 
sich die Ergebnisse der Studie von VON SOOSTEN et al. (2012) dar. Hierbei wurde die Schlacht-
körperzusammensetzung von CLA-behandelten Tieren, die 105 Tage in Milch waren, untersucht 
und es konnte ein erhöhter Proteinzuwachs im Schlachtkörper der mit CLA gefütterten Kühe fest-
gestellt werden. Obwohl die Kühe bei VON SOOSTEN et al. (2012) sich in einer wesentlich 
negativeren Energiebilanz befanden als die Tiere in der vorliegenden Studie, zeigten sie dennoch 
einen gesteigerten Proteinzuwachs. Demnach erscheint es denkbar, dass beim vorliegenden Ver-
such ebenfalls eine Steigerung des Proteinaufbaus und eine Verminderung des Proteinabbaus im 
Organismus für die reduzierten Harnstoffkonzentrationen im Plasma und in der Milch und den 
damit einhergehenden reduzierten Milcheiweißgehalt der CLA-Kühe verantwortlich sind. Zu-
künftige Studien sind nötig, um die Einflüsse von CLA auf die Proteinsynthese in der Milchdrüse 
und auf den Gesamtkörperproteinumsatz der Kühe zu untersuchen. 
Überraschenderweise ging die Milchlaktosekonzentration in der CLA-Gruppe dosisabhängig zu-
rück, was zu einem niedrigeren Laktosegehalt im Vergleich zu allen anderen Gruppen führte. Der 
gleiche Effekt wurde einmalig bei BELL und KENNELLY (2003) beschrieben, welche allerdings 
eine höhere CLA-Dosis als in der vorliegenden Studie nutzten, und trat zusammen mit einer er-
höhten somatischen Zellzahl in der Milch nach der CLA-Gabe auf. Da keine Hinweise auf eine 
vorliegende Mastitis gefunden werden konnten, schlossen BELL und KENNELLY (2003) daraus, 
dass große Mengen synthetischer CLA möglicherweise Mechanismen des Trockenstellens im 
Euter initiieren würden. Der Rückgang des Laktosegehalts in der vorliegenden Studie war v.a. 
das Resultat eines reduzierten Laktosegehaltes in der Milch einer einzelnen Kuh, die ebenfalls 
einen erhöhten Gehalt an somatischen Zellen nach der CLA-Gabe aufwies. Von dieser Kuh 
wurden Milchproben zur mikrobiologischen Analyse eingeschickt und es konnten keinerlei 
Pathogene nachgewiesen werden. Auch sonst gab es keinen Hinweis auf eine klinische oder sub-
klinische Mastitis bei dieser Kuh. 
Die Hypothese, dass die Supplementierung mit EFA und CLA bei Milchkühen in etablierter 
Laktation unmittelbare Einflüsse auf die Milchsynthese und die Milchzusammensetzung ausübt, 
hat sich hiermit bestätigt.  
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4.4 Systemische und leberspezifische Effekte auf den antioxidativen 
und den Entzündungsstatus 
Obwohl es einige Studien (sowohl in vivo als auch in vitro) in der Vergangenheit gab, die 
proinflammatorische Effekte durch n-6-Fettsäuren und antiinflammatorische Wirkungen durch n-
3-Fettsäuren (SILVESTRE et al. 2011, CONTRERAS et al. 2012), aber auch durch CLA, 
(DIPASQUALE et al. 2018) demonstrieren konnten, zeigten die Ergebnisse der aktuellen Studie 
keine signifikanten Veränderungen hinsichtlich der Plasmakonzentrationen oder der hepatischen 
Genexpression der Entzündungszytokine oder der Akute-Phase-Proteine durch die Gaben von 
EFA und CLA. Weder die CLA- noch die EFA+CLA-Supplementierung hatte eine unmittelbare 
Wirkung auf Parameter der systemischen oder der leberspezifischen Immunantwort der Kühe. 
Die Ergebnisse unterstützen somit jene vorangegangener Studien, welche ebenfalls zeigten, dass 
CLA keine Effekte auf die Entzündungszytokine bei Milchkühen (SAREMI et al. 2012, 
PETZOLD et al. 2015) oder auf die bovinen peripheren mononukleären Blutzellen hatte 
(RENNER et al. 2013). Möglicherweise beeinflussen sowohl Gaben von n-3-Fettsäuren als auch 
CLA-Gaben den Entzündungsstatus und die Immunantwort nur nach vorherigem Immun-
Challenge (GANDRA et al. 2016, GROSS et al. 2018). Dagegen erscheint bei Kühen, die sich in 
der etablierten Laktation ohne metabolischen Stress befinden und keinem Immun-Challenge un-
terliegen, die Wirkung gering oder bleibt eventuell auch ganz aus. Die Hypothese, dass eine 
Supplementierung mit EFA und CLA bei Milchkühen in etablierter Laktation das Potential hat, 
immunologische Parameter zu beeinflussen, kann anhand der vorliegenden Ergebnisse nicht 
bestätigt werden. 
Auch die Auswirkungen der EFA- und CLA-Gaben auf die Blutparameter des oxidativen Status 
waren in der vorliegenden Studie eher von geringem Ausmaß. Einzig und allein die Aktivität der 
Glutathionperoxidase (GPX) im Blutplasma war in der EFA-Gruppe im Vergleich zur CTRL-
Gruppe erhöht und die „ferric reducing antioxidant power“ (FRAP) stieg nach der Gabe der 
Supplemente in allen Gruppen leicht an. Die GPX katalysiert die Reduktion von Lipidhydroper-
oxiden und freiem Wasserstoffperoxid und gehört zum antioxidativen System des Blutplasmas 
(BERNABUCCI et al. 2005, SORDILLO 2016). BASIRICÒ et al. (2015, 2017) konnten in ihren 
in vitro-Untersuchungen mit bovinen Milchdrüsenepithelzellen protektive Wirkungen von CLA, 
v.a. des trans-10,cis-12 CLA Isomers, aber auch von LA, hinsichtlich oxidativer Schäden und 
eine CLA-induzierte Stimulation der GPX-Enzymaktivität, besonders durch die cis-9, trans-11 
CLA, zeigen. Auch in einer in vivo-Studie von HANSCHKE et al. (2016) konnten zumindest 
geringe antioxidative Effekte nach CLA-Supplementierung beobachtet werden. Interessanter-
weise wird Citrat, ein starker Chelat-Bildner, als Antioxidans zu vielen Nahrungsmitteln hinzu-
gegeben (SILVA und LIDON 2016). Die Tatsache, dass in beiden CLA-Gruppen nach der 
höchsten Dosis wesentlich höhere Citratkonzentrationen in der Milch gemessen werden konnten, 
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weist darauf hin, dass CLA-Gaben ein erhöhtes antioxidatives Potential in der Milch bereitstellen 
können. Die in vitro-Untersuchungen von BASIRICÒ et al. (2017) zeigten eine geringere Schutz-
wirkung gegen oxidative Schäden durch ALA-Gaben im Vergleich zu CLA-Gaben in Milchdrü-
senepithelzellen. Demnach könnte CLA möglicherweise bei Wiederkäuern einen größeren 
Stellenwert beim Schutz gegen Oxidationsschäden einnehmen als ALA oder LA. 
Die β-Carotin-Plasmakonzentrationen stiegen bei Kühen der beiden EFA-Gruppen mit steigender 
Dosierung an. Da es diesen Anstieg in der CLA-Gruppe nicht gab, ist er als Folge der EFA-
Supplementierung zu werten. Bei β-Carotin handelt es sich um die Hauptvorstufe des Retinols 
und um ein wichtiges Antioxidans, das sowohl bei der Regeneration von Schleimhautbarrieren 
als auch an den Funktionen von Immunzellen beteiligt ist (STEPHENSEN 2001). Es kann vor der 
Bildung reaktiver Sauerstoffradikale schützen, somit Gewebeschäden abwenden und außerdem 
die antioxidative Wirkung von Tocopherol synergistisch verstärken (PALOZZA und KRINSKY 
1992, CHEW und PARK 2004, SORDILLO 2016). Die Verabreichung von EFA könnte in der 
aktuellen Studie zu einer Stabilisierung und Steigerung der β-Carotin-Plasmakonzentration ge-
führt haben und könnte somit zu einer verbesserten Radikalabwehr und letztlich zu einem 
verbesserten antioxidativen Status bei Milchkühen beitragen. In einer Studie von ASHES et al. 
(1982) konnte ein Anstieg der β-Carotin-Plasmakonzentration nach Verabreichung von Pansen-
geschützen PUFA beobachtet werden. Die Autoren brachten diesen Effekt mit veränderten 
Eigenschaften in der Lipoproteinfraktion mit hoher Dichte (high-density lipoproteins; HDL), die 
in den Transport des β-Carotins im Plasma involviert ist, in Zusammenhang. Insofern könnten 
zukünftige Untersuchungen zum Einfluss von EFA auf den β-Carotin-Stoffwechsel und -Trans-
port mit Fokus auf das Fettsäuremuster der HDL-Partikel von Interesse sein. Auf der anderen 
Seite wurde die Retinol-Plasmakonzentration weder durch die Verabreichung von EFA noch 
CLA beeinflusst. Ein statistischer Trend hinsichtlich einer erhöhten Tocopherol-
Plasmakonzentration konnte in der CTRL und in der EFA-Gruppe festgestellt werden, obwohl 
der Vitamin-E-Gehalt in allen infundierten Fettsupplementen gleich war. Die Gabe von CLA hin-
gegen hatte in vorangegangenen Studien bisher keinen Einfluss auf die Tocopherol-
Plasmakonzentrationen bei Milchkühen (SADRI et al. 2015, HANSCHKE et al. 2016), führte 
jedoch zu einem Anstieg des Tocopherols in der Milch (GESSNER et al. 2015). 
Somit konnte die Hypothese des Einflusses der Supplementierung mit EFA und CLA auf den 
antioxidativen Status bei Milchkühen in etablierter Laktation nur für einzelne Parameter bestätigt 
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4.5 Cholesterolstoffwechsel und Lipoproteine 
In vorangegangenen Studien von BITMAN et al. (1973), ASHES et al. (1982), BAUCHART 
(1993) und SCISLOWSKI et al. (2004) wurde ein massiver Anstieg des 
Gesamtplasmacholesterols durch das Verfüttern von Pansen-geschützten PUFA beschrieben. 
Diese Ergebnisse decken sich mit den Ergebnissen dieser Studie. Wir konnten einen Anstieg des 
Gesamtplasmacholesterols in der EFA+CLA- und der EFA-Gruppe, aber auch in der CTRL fest-
stellen. Kokosöl führte beim Menschen ebenfalls zu einer Erhöhung des Gesamtcholesterols im 
Blutplasma (MENSINK et al. 2003). Weiterhin sahen wir im Lebergewebe in der EFA+CLA-
Gruppe im Vergleich zum Lebergewebe vor Beginn der Supplementierung einen Anstieg der 
Genexpression der 3-Hydroxy-3-methylglutaryl-CoA-Synthase 1 (HMGCS1), welche für eines 
der Schlüsselenzyme der Cholesterolbiosynthese codiert und in der Frühlaktation hochreguliert 
wird (VITURRO et al. 2009, KESSLER et al. 2014). Dies deutet auf eine gesteigerte Cholesterol-
biosynthese durch EFA+CLA-Gaben hin und passt ebenfalls gut zu den erhöhten 
Gesamtcholesterolkonzentrationen im Blutplasma der Kühe. Sowohl endogen produziertes als 
auch extern zugeführtes Cholesterol hat Einfluss auf den Cholesterolplasmaspiegel, welcher von 
der Zufuhr von Fettsäuren abhängig ist (RINDSIG und SCHULTZ 1974, DRACKLEY et al. 
1992). Da die Gallensäurensynthese eine wichtige Quelle für den Verbrauch von Cholesterol in 
der Leber darstellt (SCHLEGEL et al. 2012), könnte die Bildung von Gallensäuren ebenfalls ein 
Stimulus für eine gesteigerte hepatische Cholesterolbiosynthese gewesen sein. Eine gesteigerte 
Gallensäurensynthese wurde höchstwahrscheinlich benötigt, um die Aufnahme der Fettsäuren 
v.a. bei der EFA+CLA-Gruppe zu ermöglichen. 
Abomasal gegebene Fette werden im Dünndarm unter der Einwirkung von Pankreaslipase und 
Gallensäuren absorbiert (BAUCHART 1993). Lipoproteine sind Makromoleküle, deren Haupt-
funktion es ist, Fette von den jeweiligen sezernierenden Organen (z.B. vom Darm und von der 
Leber) zu den peripheren Geweben und zurück zu transportieren (BAUCHART 1993). Sie 
beinhalten einen größtenteils stabilen Gehalt an Cholesterol (BAUCHART 1993). Somit sind die 
Parameter HDL-Cholesterol und der Cholesterolanteil in den Lipoproteinen niedriger Dichte 
(low-density lipoproteins; LDL) aussagekräftig bezüglich der Menge des jeweiligen Lipoproteins, 
erlauben jedoch keine Rückschlüsse über deren genaue Zusammensetzung. HDL stellen beim 
Wiederkäuer den Hauptteil aller Lipoproteine dar (>80%), werden v.a. von der Leber und vom 
Dünndarm synthetisiert und sezerniert und sind hauptsächlich für den reversen Cholesteroltrans-
port von peripheren Zellen zurück zur Leber verantwortlich (BAUCHART 1993, HOCQUETTE 
und BAUCHART 1999). Außerdem übernimmt HDL die Hauptrolle beim Transport der Lipid-
fraktion der Cholesterolester (BAUCHART 1993). In der vorliegenden Studie stieg das HDL-
Cholesterol ausschließlich im Plasma der CTRL an. MENSINK et al. (2003) berichteten in einer 
Meta-Analyse aus 60 Studien am Menschen, dass Laurinsäure, welche den Hauptbestandteil des 
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Kokosöls (48,9% in der vorliegenden Studie) darstellt, den größten Effekt auf die HDL-
Plasmakonzentration hatte. Demnach könnte der HDL-Anstieg in der CTRL-Gruppe durch die 
erhöhte Plasmakonzentration an Laurinsäure bedingt gewesen sein. Des Weiteren könnte ein 
Zusammenhang zwischen dem HDL-Anstieg und dem Anstieg der LA-Plasmakonzentration 
bestehen. Wie bereits im Abschnitt 4.2 beschrieben, kam es zu einem Anstieg von LA in der 
CTRL-Gruppe, obwohl LA durch das Kokosöl gar nicht zugeführt wurde und demnach vermut-
lich einer anderen Quelle entstammte. Möglicherweise spielte dabei das Fettgewebe eine wichtige 
Rolle. Eine ähnliche Verschiebung im Fettsäuremuster konnte auch bei CASUTT et al. (2000) 
nach der Verfütterung von Kokosöl an Mastbullen festgestellt werden, wie bereits im Abschnitt 
4.2 genauer diskutiert. Demnach könnte der reverse Transport von LA aus dem peripheren Fett-
gewebe der Grund für die hohe Plasmakonzentration von HDL-Cholesterol in der CTRL-Gruppe 
gewesen sein. Die Ergebnisse von VARGAS-BELLO-PEREZ et al. (2016) zeigen, dass LA in 
erster Linie in den Lipidfraktionen der Cholesterolester und der Phospholipide in den HDL-
Partikeln transportiert wird. Interessanterweise spiegelte sich der Plasmaanstieg von LA nicht in 
einem Anstieg derselben Fettsäure in der Milch wider. Dies könnte ebenfalls durch den Transport 
via HDL erklärt werden. Die Milchdrüse, im Besonderen das Enzym Lipoproteinlipase, präferiert 
Fettsäuren aus der Fraktion der Triglyceride in den Chylomikronen und den Lipoproteinen mit 
sehr niedriger Dichte (very low-density lipoproteins; VLDL) (PALMQUIST 1976, BARBER et 
al. 1997, OFFER et al. 2001), wohingegen Fettsäuren, die in den Cholesterolestern und Phos-
pholipiden der HDL transportiert werden, weniger von der Lipoproteinlipase der Milchdrüse als 
Substrat bevorzugt werden und somit weniger zur Formation des Milchfetts beitragen (OFFER et 
al. 2001). Es erscheint zwar widersprüchlich, dass die kleinste Fraktion der Plasmalipide, die 
Triglyceride in den VLDL, hauptverantwortlich für solch große Mengen an Milchfett sein soll, 
jedoch handelt es sich bei den Lipoproteinen um ein System mit hoher Dynamik (PALMQUIST 
und MATTOS 1978, OFFER et al. 2001). Dennoch gab es auch in der EFA+CLA-Gruppe einen 
Anstieg der LA-Plasmakonzentration und in dieser Gruppe konnte kein dosisabhängiger Anstieg 
der HDL-Cholesterolkonzentration beobachtet werden. 
LDL repräsentieren ungefähr 10% aller Lipoproteine bei Wiederkäuern und sind Endprodukte 
des intravaskulären Abbaus von VLDL-Partikeln sowie von Lipoproteinpartikeln mittlerer Dichte 
(intermediate-density lipoproteins; IDL). Sie sind ebenfalls am Cholesteroltransport zu den Ge-
weben beteiligt (PALMQUIST 1976, BAUCHART 1993). Die Plasmakonzentrationen des LDL-
Cholesterols stiegen in der aktuellen Studie in der EFA und der EFA+CLA-Gruppe an, was sich 
mit den Ergebnissen von BITMAN et al. (1973) und PALMQUIST (1976) deckt, die von einem 
LDL-Anstieg nach Gaben von Pansen-geschützten PUFA berichteten. Wohingegen PUFA-reiche 
Rationen bei Kälbern zu einem Anstieg von HDL und LDL führten, wie von HOCQUETTE und 
BAUCHART (1999) berichtet.  
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SREBF sind Transkriptionsfaktoren, die an der Regulation der Cholesterolbiosynthese und des 
Fettstoffwechsels beteiligt sind (HORTON et al. 2002, KESSLER et al. 2014). Sie werden in den 
Membranproteinen des endoplasmatischen Retikulums synthetisiert und können, z.B. im Falle 
eines niedrigen Cholesterolspiegels, zum Golgi-Apparat migrieren (DESVERGNE et al. 2006, 
DAEMEN et al. 2013). Dort werden sie gespalten, wodurch sie die Fähigkeit erlangen, im Zell-
kern verschiedene Zielgene zu aktivieren (DESVERGNE et al. 2006, DAEMEN et al. 2013). Die 
hepatische Expression des SREBF1 zeigte einen statistischen Trend für eine Herunterregulierung 
in beiden EFA-Gruppen. Es wurde bereits mehrfach in der Vergangenheit beschrieben, dass 
PUFA selektiv die Expression von SREBF1 unterdrücken können, indem sie seine Vorstufe 
hemmen (TAKEUCHI et al. 2010, AYALA-SUMUANO et al. 2011, DAEMEN et al. 2013). 
Weiterhin ist bekannt, dass überschüssiges Cholesterol die Spaltung des SREBF unterdrückt und 
folglich die Biosynthese-Kaskade nicht aktiviert wird (VITURRO et al. 2009). Auch wenn die 
Cholesterolbiosynthese eher durch SREBF2 kontrolliert zu werden scheint (untersucht bei Mäu-
sen von HORTON et al. 1998), berichteten DECKELBAUM et al. (2006) von einer Überschnei-
dung der Funktionen von SREBF 1 und 2. Weiterhin untersuchten KESSLER et al. (2014) die 
hepatische Genexpression der Cholesterolbiosynthese bei Kühen in der Transitphase und maßen 
die niedrigste SREBF1-Expression eine Woche postpartum begleitet von der höchsten HMGCS1-
Expression. Milchkühe, die sich in diesem Laktationsstadium befinden, unterliegen einer hohen 
Lipomobilisation, um den hohen Bedarf an Energie für die ansteigende Milchproduktion zu 
stemmen. Obwohl sich Transitkühe in einer komplett anderen energetischen Situation als die 
Tiere der aktuellen Studie befinden, zeigen sie dennoch die gleiche Hoch- und Runterregulation 
der jeweiligen Gene. Dies könnte darin begründet sein, dass in beiden Fällen höhere Konzentra-
tionen an Fettsäuren im Blut zirkulieren (in Form von nicht veresterten Fettsäuren (non-esterified 
fatty acids; NEFA), oder aber in der Form von Lipoproteinen), einerseits durch die gesteigerte 
Mobilisierung von Körperfettreserven und andererseits, im vorliegenden Fall, durch gesteigerte 
diätetische (abomasale) Zufuhr. KESSLER et al. (2014) schlugen in ihrer Studie vor, dass die 
Hochregulierung des HMGCS1-Gens als physiologische Antwort gewertet werden könnte, um 
eine ausreichende Zufuhr an Cholesterol für die VLDL-Produktion zu gewährleisten, um den 
Abtransport von Triacylglyceriden aus der Leber zu ermöglichen. Der gleiche Mechanismus 
könnte auch in der vorliegenden Studie beteiligt gewesen sein, um eine adäquate Produktion von 
VLDL-Partikeln zu gewährleisten, die gemeinsam mit den Chylomikronen die diätetischen 
Fettsäuren, die aus dem Darm aufgenommen wurden, über die Lymphe abtransportierten. Jedoch 
befanden sind die Tiere in der Studie von KESSLER et al. (2014) in einer negativen Energiebilanz 
und die Expression der Transkriptionsfaktoren SREBF1 und 2 hängt stark von der 
Cholesterolkonzentration, aber auch vom Ernährungszustand der Tiere ab (BAUMAN et al. 
2008). Somit wäre es zweckdienlich, zukünftige Untersuchungen bezüglich der Gene und der 
Mechanismen der Cholesterolbiosynthese bei Kühen in der etablierten Laktation vorzunehmen. 
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Wie bereits erwähnt, kontrollieren und regulieren PUFA die Expression wichtiger Gene der Leber 
durch Transkriptionsfaktoren, wie z.B. SREBF und PPAR (JUMP et al. 2005). Während in der 
vorliegenden Studie die Expressionen von PPARα und PPARγ nicht signifikant beeinflusst 
wurden (im Unterschied zur Untersuchung von JUMP et al. (2005)), zeigte sich die inhibitorische 
Wirkung von PUFA auf SREBF1 außerdem in einer reduzierten Genexpression der Acyl-CoA-
Synthetase 1 (acyl-CoA-synthetase 1, long chain; ASCL1), da SREBF1 ebenfalls als Modulator 
der Gene der Fettsäureoxidation wirkt (JUMP et al. 2005, DECKELBAUM et al. 2006, 
HUTCHINSON et al. 2012). Allerdings trat dieser Effekt ausschließlich in der EFA-Gruppe und 
nicht in der EFA+CLA-Gruppe auf, was darauf hindeutet, dass CLA eigene Wechselwirkungen 
zu haben scheint, welche weiterer Untersuchung bedürfen. 
Die Hypothese, dass die Supplementierung mit EFA und CLA bei Milchkühen in etablierter 
Laktation den Energiestoffwechsel beeinflusst, hat sich hinsichtlich der Regulation des 
Cholesterol- und des Fettsäurestoffwechsels bestätigt. 
 
4.6 Somatotrope Achse und andere hormonelle Systeme 
IGF-I ist ein Hormon, dessen primärer Syntheseort die Leber ist und das durch die somatotrope 
Achse reguliert wird. Es wirkt direkt endokrin auf Zielgewebe, wie z.B. Skelettmuskel, Magen-
Darm-Trakt oder die Milchdrüse, und interagiert mit einer Gruppe von Bindungsproteinen 
(insulin-like growth factor binding proteins; IGFBP), zu denen es eine besonders hohe Affinität 
aufweist und welche somit indirekt die IGF-I-Bioaktivität modulieren (JONES und CLEMMONS 
1995, COHICK 1998, LE ROITH et al. 2001). Während eines ausgeglichenen energetischen 
Status bindet das hypophysäre GH an seinen leberspezifischen Rezeptor, beim Rind hauptsächlich 
an den Wachstumshormonrezeptor 1A (growth hormone receptor 1A; GHR1A), und stimuliert 
damit die Ausschüttung von IGF-I (EDENS und TALAMANTES 1998, LUCY 2000, 
RENAVILLE et al. 2002). Beide Hormone werden durch eine negative Rückkopplung reguliert. 
Wenn der IGF-I-Plasmaspiegel absinkt, wird ein negatives Feedback ausgesendet und es kommt 
zu einem Anstieg des GH-Plasmaspiegels (LUCY 2000, RENAVILLE et al. 2002). Dabei spielt 
auch die Insulin-Konzentration im Blutplasma eine wichtige Rolle hinsichtlich der Synthese und 
der Funktion des GHR1A und der IGF-I-Produktion in der Leber (BUTLER 2003). Vorangegan-
gene Studien untersuchten zudem Zusammenhänge zwischen dem Fettsäurestatus, im Besonde-
ren dem CLA-Status, und der somatotropen Achse (CASTAÑEDA-GUTIÉRREZ et al. 2007, 
CSILLIK et al. 2017). Teilweise wurde von einer direkten Korrelation der supplementierten CLA-
Menge (im Speziellen des trans-10, cis-12 CLA Isomers) und einem höheren IGF-I-Plasma-
Spiegel berichtet (CASTAÑEDA-GUTIÉRREZ et al. 2007). Auch in der Studie von CSILLIK et 
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al. (2017) konnten erhöhte IGF-I-Plasmakonzentrationen unter der Gabe von CLA gemessen wer-
den. Jedoch untersuchten beide Studien im Speziellen Kühe in der Transitphase. 
In der aktuellen Studie konnten ebenfalls vorteilhafte Auswirkungen auf die somatotrope Achse 
in Form eines ansteigenden IGF-I-Plasmaspiegels unter schrittweise erhöhten Dosen von CLA 
gemessen werden, wobei die Tiere der CLA-Gruppe mit niedrigeren Konzentrationen starteten 
als die der anderen Gruppen. Der absolute Wert der IGF-I-Plasmakonzentration lag allerdings in 
der CTRL höher als in der CLA-Gruppe, was den Ergebnissen der vorangegangenen Studien an 
sich widerspricht. Für diese unterschiedlichen Ausgangslevel zu Beginn der jeweiligen Supple-
mentierung, könnte ein möglicher Carry-Over-Effekt des vorangegangenen Fettsupplements ver-
antwortlich sein, da die Reihenfolge der Fettsupplemente CTRL, EFA, CLA und EFA+CLA für 
alle Kühe war. Somit könnte die hohe IGF-I-Konzentration in der CTRL potenziell durch die 
vorangegangene EFA+CLA-Supplementierung bedingt gewesen sein. 
Weiterhin sank die IGFBP-2-Konzentration im Blutplasma in der EFA+CLA-Gruppe signifikant 
und in der CLA-Gruppe numerisch im Vergleich zur CTRL ab und es kam zu einem numerischen 
Rückgang der hepatischen Genexpression von IGFBP2 in der EFA+CLA Gruppe. Die Plasma-
konzentration von IGFBP-2 wird von der Nahrungsaufnahme reguliert und steigt im nüchternen 
Zustand oder bei reduzierter Futteraufnahme an (THISSEN et al. 1994, RENAVILLE et al. 2002). 
Ebenso berichtete COHICK (1998), dass Kühe unter Futterentzug ein Absinken der IGF-I- und 
einen Anstieg der IGFBP-2-Plasmakonzentration zeigten, was die negative Energiebilanz wider-
spiegelte. Aufgrund dieses inversen Verhältnisses von Energiebilanz und IGFBP-2-
Plasmakonzentration war in der vorliegenden Studie wahrscheinlich die CLA-Verabreichung, 
bedingt durch den verbesserten Energiestatus in dieser Gruppe (wie bereits im Abschnitt 4.3 näher 
diskutiert), hauptverantwortlich für die erniedrigte IGFBP-2-Konzentration im Blutplasma. 
Wie ebenfalls bei COHICK (1998) beschrieben, könnte ein Abfall der Konzentration des im Blut 
zirkulierenden IGFBP-2 eine gesteigerte Zufuhr an IGF-I zur Milchdrüse ermöglichen. Auch 
wenn die hepatische Expression des IGF1-Gens in der vorliegenden Studie nicht signifikant, son-
dern nur numerisch am höchsten in der EFA+CLA-Gruppe war, ist es möglich, dass bei Kühen 
der CLA oder EFA+CLA-Gruppe die Bioverfügbarkeit des Plasma-IGF-I für periphere Gewebe 
wie die Milchdrüse durch Konzentrationsänderungen der spezifischen Bindungsproteine, im Be-
sonderen des IGFBP-2, verbessert werden konnte (RENAVILLE et al. 2002). Dies könnte auch 
eine Erklärung für die signifikant erhöhte Milchleistung in der EFA+CLA-Gruppe nach der ersten 
Dosis sein. Des Weiteren gab es in der EFA+CLA-Gruppe eine Tendenz für eine erhöhte mRNA-
Expression des GHR1A-Gens. Die Genexpression des IGFBP3-Gens zeigte ebenfalls eine 
numerische Erhöhung im Lebergewebe der EFA+CLA-Gruppe, was zusammen mit der 
niedrigeren IGFBP2-Expression gleichermaßen auf eine Stimulation der somatotropen Achse 
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unter EFA+CLA-Gaben hindeutet. Die Genexpression des GHR1A in der Leber wird bei Milch-
kühen u.a. durch Insulin stimuliert (BUTLER 2003, WEBER et al. 2017). Die Plasmainsulinwerte 
wurden in der vorliegenden Studie jedoch weder durch die CLA- noch durch die EFA-
Supplementierung signifikant beeinflusst, während es in anderen Studien zu einem Insulinanstieg 
im Plasma unter CLA-Gaben kam (URRUTIA et al. 2017). Zusätzlich kam es in der EFA- und in 
der CLA-Gruppe im Vergleich zu den Basalproben zu einer Herunterregulation der Genexpres-
sion des Insulinrezeptors (INSR), wohingegen die Plasmaglucose- und BHB-Konzentrationen wie 
auch die Expression der Gene der Gluconeogenese im Lebergewebe durch die verabreichten Fette 
nicht beeinflusst wurden. Demnach lassen sich die Effekte auf die GHR1A-Genexpression in der 
vorliegenden Studie nicht durch den Insulin-Status erklären. Dies wird weiterhin durch die 
Effekte der verabreichten Fette auf die Adiponectinkonzentration untermauert. Laut früherer Stu-
dien fördert Adiponectin die Insulinsensitivität (BERG et al. 2001, YADAV et al. 2013). In der 
vorliegenden Studie jedoch verringerte sich die Adiponectin-Plasmakonzentration in der 
EFA+CLA-Gruppe vom Washout zu Dosis 2. Bei Adiponectin handelt es sich um ein Hormon, 
das in den Adipozyten im Fettgewebe produziert wird und in die Regulation der Insulinsensitivität 
und des Fettsäurestoffwechsels involviert ist (BERG et al. 2001, FRUEBIS et al. 2001, OHTANI 
et al. 2012). In vorherigen Studien konnte gezeigt werden, dass die Genexpression des Adiponec-
tins im Fettgewebe und in der Milchdrüse bei laktierenden Kühen niedriger ist als bei nicht-
laktierenden Tieren (KOMATSU et al. 2003, KOMATSU et al. 2007). In der aktuellen Untersu-
chung konnten keine Auswirkungen auf die hepatische Genexpression des Adiponectinrezeptors 
(ADIPOR) 1 und 2 gefunden werden. Allerdings zeigte der Plasmaspiegel des Adiponectins 
interessanterweise in der EFA+CLA-Gruppe einen nahezu umgekehrt proportionalen Verlauf zur 
Milchleistung, welche vom Washout zur Dosis 1 signifikant anstieg. Es könnte möglicherweise 
einen Zusammenhang zwischen der verbesserten Milchleistung und der Adiponectin-Plasmakon-
zentration bei Kühen der EFA+CLA-Gruppe geben. SINGH et al. (2014) beschrieben in ihrer 
Studie eine abschwächende Wirkung auf die Serum-Adiponectinkonzentration bei Kühen in der 
Transitphase, die CLA erhielten, und schlussfolgerten daraus, dass erniedrigte Adiponectin-Werte 
um die Kalbung herum die Insulinresistenz fördern und den Nährstoffstrom zur Milchdrüse für 
den Anstieg der Milchproduktion verstärken und erleichtern würden. Die Adiponectin-Antwort 
auf CLA scheint komplex und von der grundlegenden physiologischen Ausgangssituation der 
Tiere, aber auch von der CLA-Dosis und der Art der Verabreichung abhängig zu sein. Da die 
diskutierten Zusammenhänge das vorliegende Resultat nicht ausreichend erklären, besteht bezüg-
lich des Adiponectins weiterhin Forschungsbedarf. 
Des Weiteren wurde in der aktuellen Studie eine gesteigerte hepatische Expression des Nuclear 
receptor subfamily 3 group C member 1 (NR3C1)-Gens, welches für den Glucocorticoidrezeptor 
kodiert, in der CLA- und in der EFA+CLA-Gruppe im Vergleich zu den Basalproben gemessen. 
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In der Arbeit von RENAVILLE et al. (2002) wurde von Verbindungen zwischen der somatotro-
pen Achse und dem Glucocorticoid-System berichtet, z.B. bei wachsenden Bullen, die Dexame-
thason-Injektionen erhielten und darauf mit einem Anstieg der IGFBP-3- und einem Abfall der 
IGFBP-2-Plasmakonzentration reagierten. Weiterhin ist bekannt, dass Glucocorticoide den GHR 
in der Leber stimulieren können, was bereits an neonatalen Kälbern demonstriert werden konnte 
(SAUTER et al. 2003). Im Falle der vorliegenden Studie wurden die Plasmacortisolspiegel aller-
dings nicht durch die Fettsupplementierung beeinflusst. Es erscheint wahrscheinlich, dass sowohl 
EFA als auch CLA nicht nur Einfluss auf die somatotrope Achse nehmen, sondern ebenfalls mit 
weiteren hormonellen Systemen interagieren. Dennoch bleiben konkrete 
Regulationsmechanismen bisher unklar und bedürfen weiterer Forschung. 
Die Hypothese, dass eine Supplementierung mit EFA und CLA bei Milchkühen in etablierter 




In der vorliegenden Arbeit lagen die Albuminkonzentrationen im Blutplasma in der CLA-Gruppe 
nach Dosis 3 bei signifikant niedrigeren Werten als in der CTRL, wohingegen das Gesamtprotein 
im Blutplasma von keinem der Fettsupplemente beeinflusst wurde. Darüber hinaus wiesen die 
CLA-Kühe über den gesamten Versuchszeitraum, unabhängig von der verabreichten Dosis, 
niedrigerer Harnstoffkonzentrationen im Blutplasma als die CTRL auf. Wie bereits im Abschnitt 
4.3 berichtet, kam es in der Milch bei beiden CLA-Gruppen ebenfalls zu einem Rückgang der 
Harnstoffkonzentrationen, aber auch des Milchproteins, was bereits in früheren Studien 
beobachtet werden konnte (MOALLEM et al. 2010, VON SOOSTEN et al. 2011, SCHÄFERS et 
al. 2017). Vorherige Studien diskutierten einen gesteigerten Zuwachs an Körperprotein und 
erhöhte Stickstoffretention bei mit CLA gefütterten Kühen (SHINGFIELD et al. 2004, VON 
SOOSTEN et al. 2012). Diese diskutierten CLA-Effekte könnten durch anabol-wirkende Hor-
mone wie IGF-I vermittelt werden, wie auch von VON SOOSTEN (2012) vorgeschlagen. 
Generell führt ein Anstieg an GH (exogen zugeführt oder endogen ausgeschüttet), begleitet von 
einem Anstieg des IGF-I, zu einer signifikant höheren Stickstoffretention (CLEMMONS und 
UNDERWOOD 1991, CHILLIARD et al. 2001b, RENAVILLE et al. 2002). In den besagten 
Studien wird der Zustand einer positiven Stickstoff-Bilanz durch eine erhöhte Stickstoffretention 
und einen reduzierten Eiweißabbau beschrieben, was u.a. zu einer reduzierten Ausscheidung von 
Stickstoff über den Harn führt. Beim Menschen, verschiedenen Nagetieren, aber auch bei Mast-
bullen ist CLA für die stimulierende Wirkung auf die Muskelmasse und die Verringerung des 
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Gesamtkörperfettanteils bekannt (PARK et al. 1997, BELURY 2002, BENJAMIN und SPENER 
2009, SCHIAVON et al. 2010, SHOKRYAZDAN et al. 2017). Diese CLA-Effekte auf den 
Eiweißstoffwechsel könnten möglicherweise durch die vorteilhaften Wirkungen von CLA auf die 
somatotrope Achse, die in der vorliegenden Studie beschrieben wurden, im Besonderen durch 
IGF-I, vermittelt werden. Weitere Studien werden nötig sein, um die direkten Effekte von CLA 
auf den Körperproteinzuwachs, auf den Proteinstoffwechsel von Milchkühen generell und auf die 
molekularen Stoffwechselwege, über die der Proteinansatz umgesetzt wird, zu klären. 
Die Hypothese, dass die Supplementierung mit EFA und CLA bei Milchkühen in etablierter 
Laktation den Energiestoffwechsel beeinflusst, konnte für CLA hinsichtlich des Eiweißstoff-
wechsels bestätigt werden. 
 
4.8 Zusammenfassung, Schlussfolgerungen und Ausblick 
Die vorliegenden Studienergebnisse konnten bestätigen, dass CLA den Energiestatus verbessert 
und sowohl den Fett- als auch den Proteinstoffwechsel von Milchkühen beeinflusst. Die erhöhte 
Citratkonzentration in der Milch bekräftigt die CLA-bedingte Milchfettsuppression, im 
Speziellen durch die Runterregulierung der de-novo-Fettsäuresynthese in der Milchdrüse, und 
wirkt zusätzlich förderlich auf den antioxidativen Status in der Milchdrüse. Der 
Entzündungsstatus der untersuchten Milchkühe wurde sowohl systemisch als auch hepatisch 
kaum durch die EFA- und CLA-Gaben beeinflusst. Auch waren die Wirkungen der 
Fettsupplemente auf den antioxidativen Status bei den Kühen in etablierter Laktation von 
geringem Ausmaß. Mögliche Gründe hierfür könnten fehlende metabolische oder 
immunologische Stressoren während des Versuchs sein. Demnach sollte der Fokus weiterer Stu-
dien zu den synergistischen Effekten von EFA- und CLA-Gaben auf den Entzündungs- und den 
antioxidativen Status von Kühen in der Hochträchtigkeit und der Frühlaktation gelegt werden, 
wenn der Stoffwechsel und die Immunantwort durch Geburt und Laktation stark beansprucht 
werden. 
Des Weiteren hatte die Supplementierung von EFA und CLA deutliche Einflüsse auf die 
Cholesterolbiosynthese hinsichtlich der Genexpression von HMGCS1 im Lebergewebe und der 
erhöhten Cholesterolkonzentration im Blutplasma und führte außerdem zu Veränderungen bei 
den Plasmalipoproteinen. Weiterhin konnte bestätigt werden, dass die Gabe von EFA zu einer 
Herunterregulierung der Expression des SREBF1-Gens in der Leber führt, was auf Einflüsse auf 
die Regulierung des Lipid- und des Cholesterolstoffwechsels hindeutet. Außerdem hatten die Be-
handlungen mit EFA und CLA vorteilhafte Auswirkungen auf die somatotrope Achse, was sich 
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im Besonderen an einer CLA-bedingten Anhebung des IGF-I-Plasmaspiegels, einer erniedrigten 
IGFBP-2-Plasmakonzentration und einer Hochregulierung der GHR1A-mRNA in der Leber 
zeigte. Diese Effekte unterstreichen nochmals den verbesserten Energiestatus in den CLA-
Gruppen. Zusätzlich beeinflusste die Verabreichung von CLA den Proteinstoffwechsel, was 
partiell durch die Wirkung auf die somatotrope Achse vermittelt worden sein könnte. In weiteren 
Studien sollte die Rolle von Fettsäuren, v.a. der CLA, hinsichtlich der Verbindungen zwischen 
der somatotropen Achse und dem Proteinstoffwechsel untersucht werden. 
Zusammenfassend kann gesagt werden, dass es unter den heutigen Bedingungen der Hochleis-
tungsmilchwirtschaft durchaus von Nutzen sein kann, besonders die synergistischen Effekte von 
EFA und CLA für eine Entlastung des Stoffwechsels bei erhaltener Leistung zu nutzen. Eine 
Verbesserung der Immunantwort und der Tiergesundheit ließ sich aufgrund der geringen Tierzahl 
und mangels erheblicher Stoffwechselbelastung der Tiere in der vorliegenden Studie nicht auf-
zeigen, sollte aber in zukünftigen Studien weiter untersucht werden. 
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Einleitung: Futterrationen für Hochleistungsmilchkühe basieren häufig auf Maissilage und liefern 
somit nur wenig frisches Gras, was eine niedrige Zufuhr an n-3-Fettsäuren, v.a. an α-Linolensäure 
(ALA), bewirkt. Dies führt einerseits zu einem reduzierten Status an ALA und konjugierter 
Linolsäure (CLA) und andererseits zu einem hohen n-6/n-3-Verhältnis bei laktierenden Kühen. 
Ziel der Untersuchungen: Das Ziel der vorliegenden Studie war es, die Einflüsse einer 
Supplementierung von essentiellen Fettsäuren (EFA, v.a. ALA) zusammen mit CLA auf den Fett-
säurestatus, die Leistung, auf das antioxidative und inflammatorische System bei Milchkühen, die 
mit einer Mais-basierten Ration gefüttert wurden, in etablierter Laktation zu untersuchen und ver-
schiede Stoffwechselwege, einschließlich der somatotropen Achse, näher zu beleuchten. 
Tiere, Material und Methoden: Es wurden 4 Kühe (3. Laktation, 126 ± 4 Tage in Milch) in einem 
4 × 4 Latin Square untersucht. Die Kühe erhielten täglich abomasale Infusionen an Kokosöl 
(CTRL, 38,3 g/d; v.a. gesättigte Fettsäuren), Lein- und Distelöl (EFA, 39,1 und 1,6 g/d), Lutalin® 
(cis-9,trans-11 und trans-10,cis-12 CLA, jeweils 4,6 g/d) oder EFA+CLA für jeweils 6 Wochen. 
Die initiale Dosis wurde jeweils nach 2 Wochen verdoppelt, was in 3 Dosierungen resultierte 
(Dosis 1, 2 und 3). Es schloss sich eine 3-wöchige Washout-Periode an. Den Kühen wurde eine 
Mais-basierte Ration mit einem hohen n-6/n-3-Verhältnis (11,3:1) gefüttert. Die 
Trockensubstanzaufnahme und die Milchleistung wurden täglich und die Milchzusammensetzung 
wöchentlich gemessen. Die Fettsäuremuster im Milchfett und im Blutplasma, Plasmakonzentra-
tionen von Metaboliten und Hormonen sowie von Parametern des antioxidativen Systems und der 
Immunantwort (nur in Woche 0 und 6) wurden jeweils in Behandlungswoche 0, 2, 4 und 6 
analysiert. Lebergewebe wurde zu Beginn der Studie und jeweils nach 6 Wochen Behandlung 
entnommen und der Energiestoffwechsel sowie Parameter des antioxidativen Systems und der 
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Immunantwort wurden auf Ebene der Transkription untersucht. Die statistische Auswertung 
wurde mittels ANOVA und der MIXED Prozedur (repeated measurements) in SAS durchgeführt, 
wobei Behandlung, Dosis und deren Interaktion als fixe Effekte und die Laktationswoche als 
Kovariable dienten. 
Ergebnisse: Die jeweils infundierten Fettsäuren stiegen sowohl im Plasma als auch in der Milch 
dosisabhängig an. Das n-6/n-3-Verhältnis des Milchfetts lag in der CTRL- und in der CLA-
Gruppe höher als in den beiden EFA-Gruppen. Die Energie-korrigierte Milch und das Milchfett 
nahmen dosisabhängig in den beiden CLA-Gruppen ab. Es gab einen Trend für eine höhere 
Energiebilanz in der CLA-Gruppe. Der Milchproteingehalt war in den beiden CLA-Gruppen 
niedriger als in der CTRL-Gruppe und die Milchharnstoffkonzentration sank in beiden CLA-
Gruppen dosisabhängig ab. Die Citratkonzentration in der Milch stieg dosisabhängig in der CLA-
Gruppe an. Die Aktivität der Glutathionperoxidase im Blutplasma war in der CTRL-Gruppe ge-
ringer als in der EFA-Gruppe und die Plasmakonzentration von β-Carotin stieg in beiden EFA-
Gruppen mit der Dosis an. Die Plasmakonzentration des Gesamtcholesterols stieg dosisabhängig 
in allen Gruppen, außer der CLA-Gruppe, an. Die Plasmakonzentration des High-density-
lipoprotein-Cholesterols stieg in der CTRL-Gruppe an und lag höher als in der EFA- und der 
CLA-Gruppe, während die Konzentrationen des Low-density-lipoprotein-Cholesterols dosisab-
hängig in der EFA- und der EFA+CLA-Gruppe anstiegen und höher als in der CLA-Gruppe 
waren. Die hepatische Genexpression der 3-Hydroxy-3-methylglutaryl-CoA Synthase 1 wurde in 
allen Gruppen hochreguliert und lag in der EFA+CLA-Gruppe am höchsten. Die Genexpression 
des sterol regulatory element-binding factor 1 zeigte einen Trend für die niedrigsten Werte in den 
beiden EFA-Gruppen. Die Expression des leberspezifischen growth hormone receptor 1A 
(GHR1A) tendierte zu einer Erhöhung in der EFA+CLA-Gruppe im Vergleich zur CTRL-Gruppe. 
Die insulin-like growth factor I (IGF-I)-Plasmakonzentration stieg in der CLA-Gruppe an und der 
Plasmaspiegel des insulin-like growth factor binding protein 2 (IGFBP-2) lag in der EFA+CLA-
Gruppe niedriger als in der CTRL-Gruppe. Die Albumin- und Harnstoffkonzentrationen im 
Plasma waren in der CLA-Gruppe niedriger als in der CTRL-Gruppe. 
Schlussfolgerungen: Die Milchfettdepression und das erhöhte Milch-Citrat weisen auf eine redu-
zierte de-novo-Fettsäuresynthese und einen verbesserten oxidativen Status in der Milch durch 
CLA-Supplementierung hin. Weder CLA- noch EFA-Gaben zeigten eindeutige Wirkungen auf 
den Entzündungsstatus bei den Milchkühen. Die Supplementierung von EFA und CLA hatte Ein-
fluss auf den Cholesterol- und den Fettstoffwechsel sowie deren Regulierung. Der erhöhte IGF-
I-Plasma-Spiegel in der CLA-Gruppe sowie die niedrigere IGFBP-2-Plasmakonzentration und 
die erhöhte Genexpression des GHR1A in der Leber der EFA+CLA-Gruppe deuten auf 
stimulierende Effekte auf die somatotrope Achse hin. Weiterhin scheinen CLA-Gaben auch den 
Proteinstoffwechsel von Milchkühen zu beeinflussen.
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Introduction: Common diets in dairy production are often based on corn silage and provide low 
amounts of fresh grass resulting in a low supply of n-3 fatty acids, especially of α-linolenic acid 
(ALA). This leads to a reduced status of ALA and conjugated linoleic acid (CLA) and is accom-
panied by a high n-6/n-3 ratio in lactating cows. 
Aims of the investigations: This study examined the effects of essential fatty acids (EFA, mainly 
ALA) and CLA replenishment on fatty acid status, performance, antioxidative and acute phase 
response in cows fed a corn silage-based ration and furthermore tested the impact on several  
metabolic and endocrine traits with a focus on the somatotropic axis. 
Animals, materials and methods: Four rumen-fistulated lactating cows fitted with abomasal tubes 
(3rd lactation, 126 days in milk at start of the study) were investigated in a 4 × 4 Latin square 
design and were daily supplemented either with coconut oil (CTRL, 38.3 g/d; providing saturated 
fatty acids), linseed and safflower oil (EFA, 39.1 and 1.6 g/d; mainly ALA), Lutalin® (cis-9,trans-
11 and trans-10,cis-12 CLA, 4.6 g/d each), or EFA+CLA for 6 weeks. The initial dosage was 
doubled twice after 2 weeks, resulting in 3 dosages (dosage 1, 2 and 3) followed by a 3-week 
washout period. The cows were fed a corn silage based total mixed ration with a high n-6/n-3 
ratio (11.3:1). Dry matter intake and milk yield were recorded daily, and milk composition was 
measured weekly. The fatty acid composition of milk fat and blood plasma, plasma concentrations 
of metabolites and hormones as well as traits regarding the oxidative status and inflammatory 
response (only at week 0 and 6) were analyzed at week 0, 2, 4 and 6 of each treatment period. 
Liver tissue was obtained by biopsies at the start of the study and after each 6-week treatment 
period and hepatic mRNA abundance of parameters linked to antioxidative and inflammatory 
response, to glucose, cholesterol and lipid metabolism and to somatotropic axis were analyzed. 
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Data were analyzed by repeated measurement ANOVA using the MIXED procedure of SAS 
containing treatment, dosage, and its interaction as fixed effects and week in milk as covariate. 
Results: Infused fatty acids increased in blood plasma and milk of the respective treatment groups 
in a dosage-dependent manner. The n-6/n-3 fatty acid ratio in milk fat was higher in CTRL and 
CLA than in EFA and EFA+CLA. Energy-corrected milk and milk fat decreased in CLA and 
EFA+CLA in a dosage-dependent manner. Energy balance tended to be highest in CLA cows. 
Milk protein content was lower in CLA and EFA+CLA than in CTRL and milk urea concentration 
decreased in both CLA groups in a dosage-dependent manner. Milk citrate concentration in-
creased in CLA in a dosage-dependent manner. Glutathione peroxidase activity in blood plasma 
was lower in CTRL than in EFA, and plasma concentration of β-carotene increased in EFA and 
EFA+CLA with dosage. Plasma concentration of total cholesterol increased by dosage in all 
groups, except CLA. High-density lipoprotein cholesterol plasma concentration increased in 
CTRL and was higher than in EFA and CLA, whereas concentrations of low-density lipoprotein 
cholesterol increased dosage-dependent in EFA and EFA+CLA and were higher than in CLA. 
Hepatic mRNA expression of 3-hydroxy-3-methyl-glutaryl-CoA synthase 1 was upregulated in all 
groups but was highest in EFA+CLA. Expression of sterol regulatory element-binding factor 1 
tended to be lowest in EFA and in EFA+CLA. Hepatic mRNA expression of growth hormone 
receptor 1A (GHR1A) tended to be higher in EFA+CLA than in CTRL. Plasma concentration of 
insulin-like growth factor I (IGF-I) increased in CLA and plasma concentration of insulin-like 
growth factor binding protein 2 (IGFBP-2) was lower in EFA+CLA than in CTRL. Concentration 
of plasma albumin was lower in CLA than in CTRL and plasma urea concentration was lower in 
CLA than in CTRL. 
Conclusions: Milk fat depression and increased milk citrate pointed at a reduced de novo fatty 
acid synthesis and a better antioxidative status in milk due to CLA treatment. Neither EFA nor 
CLA treatment did influence the inflammatory status in a consistent manner in mid-lactating 
cows. Supplementation of EFA and CLA affected cholesterol and lipid metabolism and their 
regulation. Elevated plasma IGF-I in CLA, as well as lower IGFBP-2 plasma level and upregu-
lated hepatic abundance of GHR1A in EFA+CLA supplemented cows might point at beneficial 
effects on the somatotropic axis. Moreover, supplementation with CLA might also affect protein 
metabolism in dairy cows. 
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8.1.5 Primer-Eigenschaften und real-time PCR-Bedingungen (Supplemental 
Table S3, Publikation I und S5, Publikation II) 
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